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A necessidade de criação de leitos cromatográficos miniaturizados leva 
à busca por fases estacionárias à base de sílica formadas por partículas 
micrométricas. Isso porque colunas cromatográficas com diâmetro interno 
reduzido, também conhecidas como nanocolunas, confeccionadas com 
partículas diminutas, podem atuar como excelentes ferramentas analíticas, 
uma vez que vários parâmetros cromatográficos relevantes (como vazão da 
fase móvel e tempo de corrida) são beneficiados com o emprego desses 
dispositivos. Nesse sentido, esferas de sílica com diâmetros específicos e com 
uniformidade na distribuição dos tamanhos podem ser sintetizadas por meio do 
controle das condições reacionais. Neste trabalho, foram sintetizadas 
microesferas de sílica a partir da hidrólise de um alquil silicato (ortossilicato), 
catalisada por amônia, em solução alcoólica. Durante o estudo proposto, foram 
realizadas variações nas condições reacionais, incluindo alterações na 
concentração dos reagentes, na temperatura de reação, no tempo de reação e 
no tamanho da cadeia carbônica do álcool e do alquil silicato. A caracterização 
das microesferas sintetizadas ocorreu por microscopia eletrônica de varredura, 
a qual possibilitou a verificação do tamanho e da distribuição das partículas, e 
por medição da adsorção/dessorção de nitrogênio (fisissorção de nitrogênio), a 
partir de que foram determinadas características como área superficial, 
diâmetro e volume dos poros superficiais. Os resultados mostraram que o 
controle das condições de síntese garantiu a produção de esferas de sílica com 
diâmetros de até 2,84±0,09 µm, área superficial específica de 280 m2/g, 
diâmetro do poro de 74 Å e volume específico do poro de 1,8 cm3/g, que são 
características julgadas adequadas à aplicação, como fase estacionária, em 






The need to create miniaturized chromatographic beds has led to the 
search for stationary phases based on silica formed by micrometric particles. 
This is because chromatographic column with a reduced internal diameter, also 
known as nanocolumns, prepared with tiny particles, can act as excellent 
analytical tools, since various relevant chromatographic parameters (as mobile 
phase flow rate and running time) are benefited from the use of these devices. 
Accordingly, silica spheres with specific diameters and uniformity in size 
distribution can be synthesized by controlling the reaction conditions. In this 
work, silica microspheres were synthesized by the hydrolysis of an alkyl silicate 
(orthosilicate), catalyzed by ammonia in alcoholic solution. In the proposed 
study, there were variations in the reaction conditions, including changes in the 
concentration of the reagents, the reaction temperature, the reaction time and 
the size of the carbon chain alcohol and alkyl silicate. Characterization of 
microspheres was synthesized using scanning electron microscopy, which 
allowed the determination of particle size and its distribution, and 
adsorption/desorption of nitrogen measures (nitrogen physisorption), which 
promoted the determination of characteristics such as sphere’s surface area 
and pore’s diameter and volume. The results showed that controlling the 
synthesis conditions secured the production of silica spheres with diameters up 
to 2,84±0,09 µm, specific surface area of 280 m2/g, pore diameter of 74 Å and 
pore specific volume of 1,8 cm3/g, which are characteristics considered suitable 




LISTA DE FIGURAS 
 
Figura 1 – Classificação dos principais tipos de sílica de acordo com a 
temperatura de formação, à pressão atmosférica.(1) .......................................... 1 
Figura 2 – (a) Arranjo tetraédrico das ligações Si-O na sílica e (b) nível de 
arranjo atômico na sílica (arranjo de curto alcance). .......................................... 3 
Figura 3 – Tipos de silanóis na superfície da sílica: 1- vicinais (ou ligados), 2 - 
geminais, 3 - livres (ou isolados) e 4 - siloxano superficial.(6) ............................. 4 
Figura 4 – Reação de desidratação: desidroxilação de silanóis geminais e 
formação do grupo siloxano. .............................................................................. 6 
Figura 5 – Micrografia eletrônica das microesferas obtidas por Stöber e 
colaboradores a partir de tetrapentilortossilicato, em solução de etanol.(14) ....... 8 
Figura 6 – Fórmula estrutural do tetraetilortossilicato (TEOS).......................... 10 
Figura 7 – Hidrólise de alcoxissilano: mecanismo de reação via catálise 
básica.(1) ........................................................................................................... 12 
Figura 8 – Hidrólise de alcoxissilano: mecanismo de reação via catálise ácida.(1)
 ......................................................................................................................... 12 
Figura 9 – Condensação via catálise básica.(18) ............................................... 13 
Figura 10 – Condensação via catálise ácida.(18) ............................................... 14 
Figura 11 – Espécies de silício presentes nas partículas de sílica. A letra Q 
representa o átomo de silício e o índice numérico indica o número de átomos 
de oxigênio que interliga dois átomos de silício.(17) .......................................... 15 
Figura 12 – Dependência das características estruturais dos géis de sílica com 
o valor de pH e com a presença/ausência de eletrólito.(21) ............................... 17 
Figura 13 – Microscopia eletrônica de varredura das partículas obtidas via 
catálise ácida (A) e básica (B).(17) ..................................................................... 22 
Figura 14 – Isotermas de adsorção propostas por BET (de I a V) e por Hill e 
Halsey (VI).(43) .................................................................................................. 29 
Figura 15 – T-curvas para materiais microporosos (A), mesoporosos (B) e não 
porosos.(51) ....................................................................................................... 35 
Figura 16 – Determinação do fator assimetria do pico.(70) ................................ 44 
Figura 17 – Representação gráfica da equação de Van Deemter.(68) .............. 46 
Figura 18 – Demonstração do esquema de vidrarias e instrumentos utilizados 
na síntese das microesferas. ............................................................................ 50 
iv 
 
Figura 19 – Esquema das etapas realizadas. .................................................. 52 
Figura 20 – Micrografia da amostra 4. Condições reacionais - 1) reagentes: 
TEOS em solução de etanol; 2) temperatura: 20 °C; tempo de reação: 24 
horas. ............................................................................................................... 67 
Figura 21 – Etapa 2: diâmetro das esferas (µm) versus área superficial 
específica (m2/g). ............................................................................................. 71 
Figura 22 – Etapa 2: diâmetro das esferas (µm) versus diâmetro do poro (Å). 71 
Figura 23 – Etapa 2: diâmetro das esferas (µm) versus volume específico do 
poro (cm3/g). ..................................................................................................... 72 
Figura 24 – Micrografias das microesferas nos tempos de reação 30 min, 1, 
1,5, 2, 2,5, 3 e 3,5 h. ........................................................................................ 76 
Figura 25 – Micrografia das microesferas nos tempos de reação 4, 8, 12 e 24 h.
 ......................................................................................................................... 77 
Figura 26 – Etapa 3: Tempo de reação (h) versus diâmetro das esferas (µ). .. 78 
Figura 27 – Micrografia das microesferas nos tempos de reação 5, 10, 15, 20, 
25, 30 45 e 60 min. ........................................................................................... 81 
Figura 28 – Micrografia das microesferas nos tempos de reação 1 h e 15 min, 
1,5, 2, 2,5, 3, 3,5 e 4 h. .................................................................................... 82 
Figura 29 – Tempo de reação (min) versus diâmetro das esferas (µm). .......... 84 
Figura 30 – Etapa 5: diâmetro das esferas (µm) versus área superficial 
específica (m2/g). ............................................................................................. 88 
Figura 31 – Etapa 5: diâmetro das esferas (µm) versus diâmetro do poro (Å). 89 
Figura 32 – Etapa 5: diâmetro das esferas (µm) versus volume específico do 
poro (cm3/g). ..................................................................................................... 89 
Figura A.1 – Micrografias de amostras formadas por partículas disformes. 
Condições reacionais empregadas: X) TEOS em solução de 1-pentanol, a 0 °C, 
por 24 horas; Y) tetrabutilortossilicato em solução de 1-butanol, a 20 °C, por 24 
horas................................................................................................................102 
Figura A.2 - Micrografias das amostras 12 e 15..............................................102 
Figura A3 - Micrografia da amostra 2..............................................................103 
Figura A.4 – Isoterma da amostra 2. As condições reacionais de síntese 
constam na tabela IV (página 55) e os resultados da caracterização constam na 
tabela X (página 68).........................................................................................103 
Figura A.5 – Isoterma da amostra D. As condições reacionais de síntese 
constam na tabela 4 (página 55) e os resultados da caracterização constam na 
tabela 10 (página 68).......................................................................................104 
v 
 
Figura A6 - Micrografia da amostra 18............................................................104 
Figura A7 - Micrografia da amostra A1............................................................105 
Figura A.8 – Isoterma da amostra A1. As condições reacionais de síntese 
constam na tabela VII (página 60) e os resultados da caracterização constam 
na tabela XIII (página 86).................................................................................105 
Figura A.9 – Isoterma da amostra A4. As condições reacionais de síntese 
constam na tabela 7 (página 60) e os resultados da caracterização constam na 




LISTA DE TABELAS 
 
Tabela I – Reagentes utilizados nas sínteses. ................................................. 49 
Tabela II – Concentrações inicialmente adotadas. ........................................... 53 
Tabela III – Variáveis inicialmente analisadas. ................................................. 54 
Tabela IV – Variáveis analisadas na etapa 2. .................................................. 55 
Tabela V – Tempos de reação para as amostras sintetizadas a partir do TEOS, 
em solução alcoólica de etanol. ....................................................................... 57 
Tabela VI – Tempos de reação para as amostras sintetizadas a partir do TEOS, 
em solução alcoólica de etanol. ....................................................................... 58 
Tabela VII – Concentrações analisadas na etapa 5. ........................................ 60 
Tabela VIII – Etapa 1: condições reacionais e diâmetro das esferas. .............. 64 
Tabela IX – Condições reacionais que não formaram esferas. ........................ 65 
Tabela X – Etapa 2: média dos diâmetros das esferas, média das massas das 
amostras, área superficial, diâmetro e volume do poro. ................................... 68 
Tabela XI – Etapa 3: média dos diâmetros das microesferas com desvio padrão 
da média........................................................................................................... 77 
Tabela XII – Etapa 4: média dos diâmetros das microesferas com desvio 
padrão da média. ............................................................................................. 83 
Tabela XIII – Etapa 5: média dos diâmetros das esferas, média das massas 
das amostras, área superficial, diâmetro e volume do poro. ............................ 86 
vii 
 
LISTA DE SÍMBOLOS 
 
R – grupo alquila 
V – volume de N2 adsorvido 
VM – volume necessário à formação da monocamada 
C – constante específica para um sistema gás-sólido em determinada 
temperatura 
ABET – área superficial do sólido poroso 
A – área de projeção de uma molécula de N2 
NA – número de Avogadro 
M – massa de gás adsorvido 
t - espessura do filme de gás absorvido sobre a superfície de microporos 
N – número de pratos 
tR – tempo de retenção do analito 
Wb – largura do pico na linha de base do cromatograma 
H – altura do prato teórico 
L – comprimento da coluna 
h – altura do pico reduzido 
dp – diâmetro médio das partículas 
µ - velocidade linear da fase móvel 
A – constante da equação de Van Deemter relacionada à difusão turbilhonar 
B – constante da equação de Van Deemter relacionada à difusão longitudinal 
C – constante da equação de Van Deemter relacionada à transferência de 
massa 
tM – tempo que a fase móvel e o analito não retido gastam para percorrer o 
sistema cromatográfico 
Ф1 – diâmetro das microesferas (etapa 2) 
R2 – coeficiente de determinação 
Ф2 – diâmetro das microesferas (etapa 5) 
viii 
 
LISTA DE ABREVIATURAS E DE SIGLAS 
 
TEOS – tetraetilortossilicato 
SN2 – substituição nucleofílica bimolecular 
pH – potencial hidrogeniônico 
MEV – microscópio eletrônico de varredura 
BDDT – Brunauer, Deming, Deming e Teller  
BET – Brunauer, Emmett e Teller  
BJH – Barret, Joyner e Hallenda 
p/p0 – pressão relativa 
GC – do inglês, Gas Chromatography: Cromatografia Gasosa 
LC - do inglês Liquid Chromatography: Cromatografia Líquida 
d.i. – diâmetro interno 
HPLC – do inglês High Performance Liquid Chromatography: Cromatografia 
Líquida de Alta Eficiência  
USP – Universidade de São Paulo 
CEtanol – concentração de etanol 
CNH3 – concentração de amônia 
CH2O – concentração de água 
CTEOS – concentração de TEOS 







LISTA DE FIGURAS...........................................................................................iii 
LISTA DE TABELAS..........................................................................................vi 
LISTA DE SÍMBOLOS.......................................................................................vii 
LISTA DE ABREVEATURAS E DE SIGLAS....................................................viii 
1 INTRODUÇÃO ................................................................................................ 1 
2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA ........................................................................... 3 
2.1 A sílica ......................................................................................................... 3 
2.2 Síntese da sílica ......................................................................................... 6 
2.2.1 Síntese de partículas de sílica – descoberta ............................................. 6 
2.2.2 Processo sol-gel ........................................................................................ 8 
2.2.2.1 Primeira etapa do processo sol-gel: hidrólise ............................ 11 
2.2.2.2 Segunda etapa do processo sol-gel: condensação ................... 12 
2.2.3 Métodos de síntese de microesferas de sílica ......................................... 18 
2.2.3.1 Método de Stöber ...................................................................... 18 
2.2.3.2 Método ácido ............................................................................. 21 
2.3 Caracterização das partículas de sílica .................................................. 23 
2.3.1 Microscopia eletrônica de varredura ....................................................... 23 
2.3.2 Fisissorção de nitrogênio ......................................................................... 25 
2.3.2.1 Área superficial .......................................................................... 31 
2.3.2.2 Diâmetro e volume dos poros .................................................... 33 
2.4 Aplicações da sílica ................................................................................. 35 
2.4.1 A sílica aplicada como fase estacionária ................................................. 37 
2.5 A miniaturização das colunas em LC e suas vantagens ...................... 38 
2.5.1 A miniaturização do diâmetro das partículas de fase estacionária e os 
principais parâmetros cromatográficos ............................................................. 42 
x 
 
3 OBJETIVOS .................................................................................................. 47 
3.1 Objetivo geral e justificativa .................................................................... 47 
3.2 Objetivos específicos............................................................................... 47 
4 PARTE EXPERIMENTAL ............................................................................. 49 
4.1 Síntese das microesferas de sílica ......................................................... 49 
4.1.1 Etapa 1 – Influência da temperatura, tempo de reação, tamanho do grupo 
alquila do ortossilicato e tamanho ou ramificação da cadeia carbônica do álcool
 ......................................................................................................................... 52 
4.1.2 Etapa 2 – Influência da temperatura e da concentração dos reagentes 
(tetraetilortossilicato, água e amônia) e do álcool (etanol como agente 
homogeneizante) .............................................................................................. 54 
4.1.3 Etapa 3 – Influência do tempo de reação para as sínteses que utilizaram 
tetraetilortossilicato em solução alcoólica de etanol ......................................... 56 
4.1.5 Etapa 4 – Influência do tempo de reação para as sínteses que utilizaram 
tetrapropilortossilicato em solução alcoólica de hexanol .................................. 57 
4.1.6 Etapa 5 – Influência da concentração dos reagentes (tetraetilortossilicato, 
água e amônia) e do álcool (hexanol como agente homogeneizante) ............. 59 
4.2 Caracterização da sílica ........................................................................... 61 
4.2.1 Determinação da forma das microesferas ............................................... 61 
4.2.2 Determinação dos diâmetros das microesferas ...................................... 61 
4.2.3 Determinação das características superficiais das microesferas ............ 62 
5 RESULTADOS E DISCUSSÃO .................................................................... 63 
5.1 Etapa 1....................................................................................................... 63 
5.2 Etapa 2....................................................................................................... 67 
5.3 Etapa 3....................................................................................................... 74 
5.4 Etapa 4....................................................................................................... 79 
5.5 Etapa 5....................................................................................................... 85 
6 CONCLUSÕES ............................................................................................. 92 
7 SUGESTÕES PARA TRABALHOS FUTUROS ........................................... 95 
8 REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS ............................................................. 96 
ANEXO A.........................................................................................................102 
1 – Introdução 
1 
Dissertação de Mestrado – Camila Batista da Silva - UNIFESP 
1 INTRODUÇÃO 
 
 O termo sílica é utilizado para denominar uma ampla classe de materiais 
que possuem fórmula genérica SiO2 ou SiO2.xH2O 
(1). Nessa classe, destacam-
se as sílicas nas formas cristalinas, vítreas e amorfas. O dióxido de silício é 
formado pelos dois elementos químicos mais comuns e abundantes da crosta 
terrestre: o silício e o oxigênio. Aproximadamente 60% da massa da crosta é 
constituída por compostos de sílica (2).  
 A sílica é naturalmente encontrada em minerais e em plantas, como o 
quartzo e o bambu. No entanto, grande parte das aplicações químicas utilizam 
sílicas sintéticas (2). Em sua forma natural, a sílica geralmente apresenta 
estrutura cristalina, que compreende um elevado grau de ordenação e de 
repetição, em uma densa estrutura. Variações nas condições do processo de 
formação, como pressão, temperatura e hidratação, podem ocasionar 
alterações na estrutura cristalina da sílica. A figura 1 relaciona a classificação 
dos principais tipos de sílica anidra (de estrutura cristalina) com as suas 




Figura 1 – Classificação dos principais tipos de sílica de acordo com a temperatura de 
formação, à pressão atmosférica.
(1) 
 
 A cristobalita, na temperatura de 1973 K, transforma-se em sílica vítrea 
amorfa. A superfície ativa da sílica, que é a superfície apta a participar de 
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interações químicas e físicas, é limitada apenas à superfície externa das sílicas 
com estrutura cristalina (1). 
 A sílica amorfa, por sua vez, também ocorre em diversas formas, 
podendo ser produzida como sóis, géis, soluções coloidais, fibras, lâminas e 
pós, dependendo da finalidade de aplicação. Informações relevantes sobre as 
características e as propriedades da sílica podem ser obtidas a partir da análise 
de seu processo de fabricação. A porosidade é uma das propriedades mais 
importantes da sílica, pois permite que este material apresente maior área 
superficial. Como aplicações químicas e físicas requerem uma elevada relação 
superfície/massa, as sílicas amorfas são mais aplicáveis que as formas 
cristalinas por apresentarem grande porosidade (1). 
 O interesse principal deste trabalho foi o controle da síntese de 
microesferas de sílica, as quais são classificadas como pó de sílica amorfa. 
Esse interesse surgiu pela necessidade de fabricação de partículas esféricas 
de sílica em diâmetros controlados para fins cromatográficos. Para tanto, foram 
realizados estudos experimentais sobre as condições de síntese, baseadas no 
método de Stöber, a partir da variação da concentração dos reagentes, da 
cadeia carbônica do álcool e do ortossilicato, da temperatura e do tempo de 
reação. As propriedades das microesferas foram determinadas por meio das 
técnicas de microscopia eletrônica de varredura e de medidas de adsorção e 
de dessorção de nitrogênio.  
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2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA  
 
2.1 A sílica  
 
 A sílica é um polímero inorgânico formado por átomos de silício ligados a 
átomos de oxigênio, os quais tendem a manter um arranjo tetraédrico e formam 
os grupos siloxanos (≡Si-O-Si≡) (3). Tais grupos localizam-se usualmente na 
parte interna da estrutura da sílica, porém, em alguns casos, podem emergir 
como siloxanos superficiais. O polímero de sílica é classificado como material 
sólido não-cristalino, uma vez que a estrutura formada pelas ligações de seus 
átomos não apresenta uma organização ordenada e repetitiva de longo 
alcance. Assim, sem essa ordenação de longo alcance dos átomos em relação 
a seus vizinhos, a estrutura da sílica se torna sem definição, ou amorfa (2). A 
figura 2 esboça o arranjo tetraédrico observado nas ligações Si-O da sílica 
(figura 2-a) e a ordenação de curto alcance dos átomos de silício e de oxigênio 




Figura 2 – (a) Arranjo tetraédrico das ligações Si-O na sílica e (b) nível de arranjo atômico na 
sílica (arranjo de curto alcance). 
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 A sílica amorfa se apresenta como partículas com estrutura superficial 
porosa, sendo essa característica uma propriedade determinada pelo arranjo 
tetraédrico de seus átomos internos. Os átomos de silício localizados na região 
superficial do polímero efetivam seu número de coordenação pela ligação com 
grupos hidroxilas, constituindo assim os chamados grupos silanóis (≡Si-OH) (3, 
4, 5). Esses grupos silanóis encontram-se estabelecidos na superfície desse 
polímero de três diferentes formas: vicinal (ou ligado); geminal e livre (ou 
isolado). A figura 3 demonstra um modelo de disposição dos diferentes grupos 




Figura 3 – Tipos de silanóis na superfície da sílica: 1- vicinais (ou ligados), 2 - geminais, 3 - 




Os diferentes tipos de silanóis possuem diferentes reatividades e graus 
de acidez distintos. Esses grupos são considerados ácidos segundo a teoria 
estabelecida por Brönsted e Lowry, que define ácido como qualquer substância 
capaz de ceder um próton (H+) para outra substância, em uma reação. Dessa 
maneira, os hidrogênios dos grupos silanóis podem ser abstraídos por bases 
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(espécies aceptoras de prótons), por meio de interações do tipo ácido-base de 
Brönsted-Lowry (7, 8).  
Os silanóis livres, também conhecidos como isolados, são os mais 
ácidos. Isso ocorre devido ao fato do hidrogênio de sua hidroxila não sofrer o 
efeito das forças intermoleculares do tipo ligação de hidrogênio, como ocorre 
com os silanóis vicinais. Assim, como ele pode ser doado como próton mais 
facilmente, observa-se uma maior acidez nessas espécies. Quando a sílica 
apresenta seus silanóis com completa hidroxilação, o principal tipo de silanol 
encontrado é o geminal, uma vez que os grupos silanóis mais próximos 
interagem entre si pelas ligações de hidrogênio. Esse processo é responsável 
pela redução da acidez na superfície da sílica que contém tal hidroxilação (9, 10).  
A presença dos silanóis e de seus hidrogênios ácidos pode gerar sítios 
de adsorção seletiva na superfície do polímero de sílica, os quais podem ter 
suas atividades adsortivas alteradas com a variação da reatividade e do grau 
de acidez dos silanóis. Os silanóis estão presentes na superfície da sílica nas 
suas diversas formas e em quantidades relativas variadas ( 11 ). Os grupos 
hidroxilas da superfície da sílica podem se comportar ainda como centros de 
reação, pois podem sofrer reações e formar espécies do tipo Si-O-X, onde X 
representa, por exemplo, um grupo alquila (comumente o grupo alquila utilizado 
é o octadecil, também conhecido como C18) (12).  
A presença dos grupos silanóis faz da sílica um material higroscópico, 
sendo que esta característica pode ocasionar a adsorção de moléculas de 
água (oriundas da umidade do ar, por exemplo) na superfície da sílica. 
Processos de aquecimento a aproximadamente 140 °C possibilitam a remoção 
da água adsorvida. Em temperaturas mais elevadas (a partir de 200 °C), os 
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silanóis geminais podem ser desidroxilados de maneira reversível, formando 
grupos siloxanos, como mostra a figura 4. A exposição da sílica a temperaturas 
extremas, sob longos períodos, pode causar alterações irreversíveis na 




Figura 4 – Reação de desidratação: desidroxilação de silanóis geminais e formação do grupo 
siloxano. 
 
2.2 Síntese da sílica 
 
2.2.1 Síntese de partículas de sílica – descoberta 
  
 A formação das partículas de sílica foi primeiramente descrita por Kolbe, 
em 1956. Seus estudos mostraram que as partículas eram obtidas pela reação 
de tetraetilssilicato, em solução alcoólica, na presença de água e em meio 
básico. Utilizando reagentes altamente puros, Kolbe observou que, na maioria 
dos casos, uma vagarosa reação levava à formação de partículas 
uniformemente esféricas (13).  
 Em 1968, Stöber e colaboradores realizaram os primeiros estudos 
sistemáticos dos parâmetros e das condições da reação de síntese dessas 
partículas. A síntese de pó de esferas de sílica baseou-se na hidrólise de 
alcoxissilanos, com subsequente condensação do ácido silícico, em solução 
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alcoólica acrescida de amônia. A formação de partículas em formato 
perfeitamente esférico foi atribuída ao emprego da amônia, que foi classificada 
como catalisador morfológico, uma vez que, na ausência dessa substância, as 
partículas formadas apresentavam formatos irregulares (14).  
 Nesses experimentos, foi possível obter esferas com diâmetros variando 
entre 0,05 e 2 µm. As análises mostraram que o diâmetro das esferas depende 
da concentração de amônia no meio reacional, uma vez que o aumento da 
concentração de amônia, sob as demais condições experimentais constantes, 
causou um aumento no tamanho das partículas. Stöber e colaboradores 
concluíram também que as reações são mais rápidas quando os álcoois 
utilizados têm cadeias carbônicas menores e que álcoois maiores 
proporcionam reações mais lentas, mas formam partículas maiores. Essa 
mesma tendência foi observada para os alquil silicatos, pois aqueles de maior 
grupo alquila contribuíram para a formação de partículas maiores. 
 Outra relação entre o tamanho das partículas e as condições reacionais 
refere-se à quantidade de água no meio reacional, que influencia fortemente as 
taxas de condensação. A figura 5 mostra um exemplo das microesferas obtidas 
por Stöber e colaboradores em seus experimentos, as quais apresentam um 
diâmetro médio de 1,38 µm e foram preparadas a partir de 
tetrapentilortossilicato, em solução alcoólica de etanol (14). 
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Figura 5 – Micrografia das microesferas obtidas por Stöber e colaboradores a partir de 
tetrapentilortossilicato, em solução de etanol.
(14) 
 
 Essa metodologia, desenvolvida por Stöber e colaboradores, foi 
posteriormente estudada por muitos outros pesquisadores, os quais relataram 
diversas adaptações e modificações nas condições reacionais e experimentais. 
Porém, atualmente, esse método ainda se mostra como a via mais simples, 
eficaz e reprodutível para a obtenção de esferas de sílica, principalmente em 
dimensões micrométricas e nanométricas.  
 
2.2.2 Processo sol-gel 
 
 Dos processos de síntese de sílica, o processo sol-gel é o mais utilizado 
e, por conta disso, é também o mais difundido, pesquisado e relatado. A 
popularidade dessa via de síntese, que começou nos anos 80, deve-se à 
facilidade de reprodução do método, que promove a formação de produtos 
homogêneos e livres de contaminantes, sob condições reacionais amenas. As 
sínteses via sol-gel recebem bastante atenção também pelas possibilidades de 
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aplicações, decorrentes dos avanços nos estudos nessa área, os quais 
promoveram a descoberta das etapas do processo.  
 O processo sol-gel foi empregado pela primeira vez em larga escala pela 
companhia alemã Schott Glass, no final da década de 30. A terminologia sol é 
utilizada para denominar uma dispersão de partículas coloidais, com 
dimensões variando entre 1 e 100 nm, em um fluido, e a expressão gel é 
aplicada na designação de um sistema formado pela estrutura rígida dessas 
partículas, que ocasionam a imobilização de uma fase líquida em seus 
interstícios. Esse processo úmido é considerado um método químico de síntese 
e tem como precursores duas etapas: 1) hidrólise de sais inorgânicos ou 
alcóxidos; 2) condensação das espécies formadas na primeira etapa (15).  
 A síntese de sílica pelo processo sol-gel baseia-se na condensação de 
moléculas de Si(OH)4. Tais moléculas, denominadas como ácido silícico, são 
obtidas a partir da hidrólise de silicatos de metais alcalinos, mas principalmente 
de alcoxissilanos (também chamados de alquil silicatos ou ortossilicatos). O 
alcoxissilano comumente utilizado na obtenção de partículas de sílica é o 
tetraetilortossilicato, popularmente conhecido como TEOS (14). Os 
alcoxissilanos possuem fórmula molecular genérica Si(OR)4, onde R 
corresponde a um grupo alquila. No TEOS, o grupo R equivale à um grupo etila 
(–CH2CH3), como mostrado na figura 6.  
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Figura 6 – Fórmula estrutural do tetraetilortossilicato (TEOS). 
 
 Os grupos alquila dos alcoxissilanos possuem relevância na reação de 
formação das partículas de sílica pelo processo sol-gel, ao passo que fatores 
como impedimento estérico (decorrente do tamanho da cadeia carbônica do 
grupo alquila) e efeito indutivo (provocado pela elevada eletronegatividade do 
átomo de oxigênio) podem interferir na velocidade de reação das etapas de 
formação do polímero. Estudos relatam que as reações ocorrem mais 
rapidamente quando o grupo alquila do ortossilicato é menor. Isso permite 
inferir que os efeitos indutivos provocados pelo átomo de oxigênio sobre o 
grupo alquila não são tão determinantes na cinética reacional quanto o 
impedimento estérico provocado por um grupo alquila volumoso (16).  
 As etapas envolvidas no processo sol-gel podem ocorrer via catálise 
básica ou ácida, o que ocasiona, consequentemente, mecanismos reacionais 
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 2.2.2.1 Primeira etapa do processo sol-gel: hidrólise 
 
 No processo de hidrólise dos alcoxissilanos, um agente homogeneizante 
se faz necessário, uma vez que o alcoxissilano e a água são imiscíveis. Nesse 
caso, um solvente como o etanol é capaz de auxiliar no processo de 
homogeneização desses compostos, pois seu caráter bipolar (parte da 
molécula onde se localiza o grupo hidroxila é polar e o restante da molécula é 
apolar) promove a miscibilidade entre o ortossilicato, de caráter apolar, e a 
água, que é um composto polar ( 20 ). Em alguns casos, quando o álcool 
produzido durante a hidrólise é suficiente para homogeneizar as fases do 
sistema, pode-se obter ácido silícico sem a adição desse solvente (1).  
 O processo de hidrólise dos alcoxissilanos pode ser acelerado com o 
emprego de um catalisador ácido ou básico. Em ambos os casos, o átomo de 
silício sofre ataque nucleofílico pelo par de elétrons livres do oxigênio da água. 
A hidrólise via catálise básica ocorre em duas etapas, nas quais há formação 
de um composto intermediário pentacoordenado. A figura 7 mostra o 
mecanismo reacional via catálise básica proposto por Vansant e colaboradores 
(1). Por outro lado, na hidrólise catalisada por ácido, o mecanismo reacional que 
ocorre é o SN2-Si, no qual há rápida protonação do grupo alcóxido e, em 
seguida, ataque nucleofílico no átomo de silício pelo par de elétrons livre de um 
átomo de oxigênio da molécula de água (1, 17, 21). Vansant e colaboradores 
também propuseram o mecanismo reacional da hidrólise via catálise ácida, 
como mostrado na figura 8.  
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 2.2.2.2 Segunda etapa do processo sol-gel: condensação 
  
 A condensação ocorre com os objetivos de minimizar a quantidade de 
hidroxilas terminais (oriundas da condensação interna) e de aumentar a 
quantidade de ligações Si-O-Si. As estruturas formadas nessa etapa são 
parecidas com anéis, que podem sofrer adição de monômeros e formar 
partículas em três dimensões.  
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 Durante a condensação das moléculas de ácido silícico, que, assim 
como a hidrólise, também pode ser catalisada por ácido ou base, há formação 
de água como subproduto. Cabe ressaltar que a condensação pode ocorrer 
não somente com a reação de duas moléculas de ácido silícico, mas também 
pela reação de um grupo silanol com o alcoxissilano. Nesse último caso, o 
subproduto formado é um álcool. As equações 2.1 e 2.2 mostram a 
condensação que ocorre entre duas moléculas de ácido silícico e entre um 
grupo silanol e o alcoxissilano, respectivamente (1).  
 
≡Si-OH + HO-Si≡  ≡Si-O-Si≡ + H2O                             (2.1) 
 
                              ≡Si-OH + RO-Si≡  ≡Si-O-Si≡ + ROH                            (2.2) 
 
 O mecanismo reacional que ocorre na condensação via catálise ácida é 
o SN2-Si. A condensação catalisada por base não apresenta mecanismo 
reacional completamente elucidado (21, 22 ). Buckley e Greenblatt reportaram 
suas propostas de mecanismos via catálise básica e ácida da reação de 




Figura 9 – Condensação via catálise básica.
(18)
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Figura 10 – Condensação via catálise ácida
.(18)
 
   
 No processo sol-gel, a hidrólise e a condensação são etapas 
concomitantes. Na catálise ácida, a hidrólise acontece mais rapidamente que a 
condensação; na catálise básica, o oposto sucede. Em meio ácido, as taxas de 
condensação diminuem com o incremento do número de ligações do tipo Si-O, 
que se formam ao redor do átomo de silício central. A consequência dessa 
característica de síntese é a formação de redes poliméricas com baixo índice 
de ramificação. Já em meio básico, as taxas de condensação aumentam com o 
incremento do número de ligações do tipo Si-O. Assim, estruturas com elevado 
índice de ramificação são formadas e, consequentemente, polímeros maiores 
são obtidos (23).  
 Na síntese via catálise ácida, a estrutura dos sólidos formados apresenta 
característica fibrosa ou lamelar e seus poros formam-se em formato de 
rachaduras. Já as partículas obtidas a partir da catálise básica apresentam 
formatos esféricos, com poros superficiais com característica cilíndrica. Tais 
distinções nos formatos das partículas e de seus poros correlacionam-se 
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diretamente com o tipo de catalisador (ácido ou básico) aplicado na síntese, 
que, como citado, influenciam nas taxas de hidrólise e de condensação, bem 
como nos índices de ramificação dos polímeros. Assim, são gerados polímeros 
com características morfológicas diferentes, ou seja, as partículas obtidas via 
catálise ácida são disformes e as oriundas da catálise básica apresentam-se 
esféricas (14, 24). 
 Essas observações podem ser explicadas pelos estudos realizados por 
Nassar e colaboradores, que demonstraram que as partículas de sílica 
originárias do TEOS, quando catalisadas por HCl, contêm principalmente 
espécies de silício Q3. As partículas catalisadas por NH4OH apresentam 





Figura 11 – Espécies de silício presentes nas partículas de sílica. A letra Q representa o átomo 




 Ainda nesse contexto, alterações no valor de pH e/ou a adição de 
eletrólitos podem proporcionar variações tanto na taxa de polimerização de 
monômeros, que determina a formação de partículas primárias pequenas, 
quanto no crescimento dessas partículas primárias. Assim, características 
como tamanho das partículas e estrutura superficial porosa podem ser 
administradas a partir do controle dessas alterações (1).  
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 Nos processos de condensação e polimerização da sílica, distinguem-se 
três faixas de valores de pH característicos. Em pH abaixo de 2, a velocidade 
de polimerização é proporcional à concentração de íons H3O
+ no meio 
reacional, como mostrado nas equações 2.3 e 2.4.  
 
≡Si-OH + H3O
+  ≡Si+ + 2H2O                                     (2.3) 
 
≡Si+ + HO-Si  ≡Si-O-Si≡ + H3O
+                                  (2.4) 
  
 No valor pH igual a 2, a sílica atinge seu ponto isoelétrico, ou seja, nesse 
ponto as partículas possuem carga neutra, uma vez que o quantitativo de 
cargas positivas é igual ao de cargas negativas. Em valores de pH entre 2 e 7, 
a condensação é proporcional à concentração de íons OH-, como mostrado nas 
equações 2.5 e 2.6 (15, 21). 
  
                                ≡Si-OH + OH-  ≡Si-O- + H2O                                      (2.5) 
 
≡Si-O- + HO-Si≡  ≡Si-O-Si≡ + OH-                                                  (2.6) 
  
 A reação representada pela equação 2.6 ocorre principalmente pela 
adição de monômero à partícula pequena, como por exemplo, um tetrâmero, 
com uma sequência de crescimento baseada em contínuo acréscimo de 
monômeros e agregação de partículas. Nesse valor de pH, o crescimento das 
partículas de sílica limita-se ao tamanho de 2 nm, fato justificado pela 
solubilização das partículas no meio reacional com esse pH (1). 
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 Quando o valor de pH encontrado é acima de 7, o mecanismo físico de 
formação da sílica procede de maneira rápida e as partículas podem atingir 2 
nm de diâmetro em apenas alguns minutos. A ausência de eletrólitos no meio 
reacional ocasiona um aumento na densidade de cargas superficiais nas 
partículas coloidais, as quais diminuem sua taxa de agregação devido à 
repulsão eletrostática. Nessa condição, o crescimento das partículas ocorre 
pela adição de monômeros (1). Nesse valor de pH, a agregação pode ocorrer 
apenas quando há adição de sais, os quais diminuem a densidade de cargas 
na superfície dos coloides. A figura 12 ilustra a correlação entre as 
características estruturais dos géis de sílica, os valores de pH do meio 





Figura 12 – Dependência das características estruturais dos géis de sílica com o valor de pH e 
com a presença/ausência de eletrólito.
(21) 
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 Por meio da análise das pesquisas acerca dos mecanismos físicos 
envolvidos no crescimento das partículas, nota-se então que dois estágios 
distintos são responsáveis pela formação da sílica: 1) nucleação, processo 
originário da adição de monômero; 2) crescimento, que ocorre devido à 
agregação dos núcleos formados (25, 26, 27). Estudos mostram que tanto a adição 
de monômeros quanto a agregação dos núcleos são relacionadas à formação 
das partículas e ao seu crescimento, podendo ocorrer até uma competição 
entre elas, e que ambas ocorrências são de extrema relevância para a 
obtenção de partículas com considerável homogeneidade na distribuição dos 
tamanhos (28, 29, 30, 31, 32). 
 
2.2.3 Métodos de síntese de microesferas de sílica 
  
 Os principais métodos de síntese de microesferas de sílica são 
baseados na metodologia estabelecida por Stöber e colaboradores (14) 
(conhecida como método de Stöber) e na síntese ácida, que se assemelha 
muito com o método de Stöber, exceto pela substituição da amônia por um 
ácido.  
 
2.2.3.1 Método de Stöber 
 
 Como citado, a formação das microesferas de sílica pelo método de 
Stöber ocorre pela hidrólise de alcoxissilanos, seguida da condensação do 
ácido silícico formado, em solução alcoólica, na presença de amônia atuando 
como catalisador morfológico.  
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 Durante os procedimentos experimentais, Stöber e colaboradores 
descreveram a inserção de amônia anidra (99,99%) no meio reacional através 
da passagem dessa substância por uma coluna seca preenchida com pastilhas 
de hidróxido de sódio, sob borbulhamento de álcool a 0°C. Assim, soluções 
alcoólicas foram geradas com concentrações de amônia variando entre 3 e 8 
mol/L. A verificação da concentração de amônia foi efetuada pela titulação de 
alíquotas dessas soluções com ácido clorídrico de concentração 1 mol/L.  
 Os alcoóis utilizados nos estudos de Stöber foram metanol, etanol, n-
propanol e n-butanol, e os alquil silicatos empregados foram 
tetrametilortossilicato, tetraetilortossilicato, tetrapropilortossilicato, 
tetrabutilortossilicato e tetrapentilortossilicato (14).  
 Stöber e colaboradores concluíram que alterações na concentração de 
alquil silicato entre 0,02 e 0,5 mol/L não causaram variações consideráveis no 
diâmetro das partículas, e que o aumento da concentração de amônia até 8 
mol/L causou um aumento no diâmetro das partículas. Eles observaram 
também que, como as taxas de condensação dependem da concentração de 
água no meio reacional, o tamanho máximo das partículas foi obtido com 
concentração aproximada de água de 6 mol/L.  
 A reação ocorreu basicamente pela adição de um álcool ou de uma 
mistura de álcoois, ambos saturados com amônia, em um erlenmeyer contendo 
hidróxido de amônio e água. Subsequentemente, Stöber e colaboradores 
adicionaram o alquil silicato de interesse, e o erlenmeyer foi então mantido sob 
agitação ou sob vibrações em banho de água no equipamento ultrassom. Os 
pesquisadores observaram que os dois métodos de agitação mostram-se 
eficientes e que mantiveram as partículas em suspensão após sua formação.  
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 Os resultados mostraram que, com a metodologia e as condições 
reacionais empregadas, a etapa de condensação geralmente se iniciou após 
10 minutos de reação. Observou-se também, em alguns casos, que as esferas 
atingiram seus tamanhos finais após 15 minutos de reação. Em outros, porém, 
o tempo que a reação levou para acontecer foi maior que 24 horas, 
dependendo dos reagentes utilizados. Sob as condições reacionais e com os 
reagentes empregados, foi possível obter esferas com diâmetros variando 
entre 0,05 e 2 µm, com uma faixa de distribuição de tamanhos muito estreita 
(14).  
 Analisando os dados oriundos dos estudos sistemáticos de Stöber e 
colaboradores, nota-se que a metodologia desenvolvida por eles pode ser 
considerada viável para a formação de microesferas de sílica com diâmetros 
regulares, uma vez que a parte experimental apresenta baixo grau de 
complexidade e é considerada de fácil execução. Tal fato pode ser constatado 
pela popularidade que o método possui e também pelos seus vários relatos 
encontrados na literatura. 
 Em 1994, Giesche propôs uma variação do método de Stöber, com 
considerável relevância. Em suas pesquisas, Giesche realizou uma etapa de 
pré-tratamento do TEOS com CaO, com o objetivo de eliminar a presença de 
HCl, comumente formado como subproduto na síntese de TEOS. O 
ortossilicato purificado foi posteriormente destilado (33). 
 Seguindo o procedimento experimental adotado por Giesche, a etapa 
seguinte consistia no aquecimento de duas misturas, separadamente e em 
frascos fechados, até a temperatura de reação. As misturas, denominadas por 
ele de A e B, eram compostas por álcool, água e amônia (mistura A) e por 
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TEOS e álcool (mistura B). A mistura A, contida em um balão de fundo redondo 
e mantida sob forte agitação (aproximadamente 1000 rpm), sofreu adição da 
mistura B. A agitação rigorosa foi interrompida por 15 segundos após a adição 
da mistura B.  
 Com seus estudos, Giesche constatou que, quando há um controle 
adequado das condições experimentais, o tamanho das esferas possui 
reprodutibilidade garantida. Seus estudos sistemáticos mostraram também que 
a reação de formação das microesferas acontece em função das 
concentrações de amônia, da água e do alcoxissilano, além de existir uma 
estreita relação entre a taxa de formação dessas partículas, o tempo de reação 
e a temperatura (34).  
 Giesche comprovou que o diâmetro das esferas diminuiu com o 
incremento da temperatura e aumenta com a concentração de amônia. Seus 
resultados também mostraram o estabelecido por Stöber, que diz respeito à 
correlação existente entre o tamanho das esferas e a concentração de água, 
onde as esferas adquirem um tamanho máximo quando a concentração de 
água fica em torno de 6 mol/L (14, 34). 
  
 2.2.3.2 Método ácido 
 
 Karmakar e colaboradores, em 2000, relataram a síntese de esferas de 
sílica catalisada por ácido. Eles empregaram os ácidos nítrico, sulfúrico, 
clorídrico, fosfórico, fórmico, acético, propanóico e pentanóico. O reagente de 
partida hidrolisado foi o TEOS, que, sob agitação e temperatura constantes 
(~25°C), sofreu adição do ácido. Como a mistura entre TEOS, água e ácido é 
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bifásica, o processo de agitação rigorosa se faz necessário para promover a 
miscibilidade entre os componentes do meio reacional (35). 
 Em 2002, Nassar e colaboradores estudaram o efeito da catálise ácida e 
básica na síntese de partículas de sílica pelo processo sol-gel. Eles 
observaram que o catalisador interfere no tipo e na quantidade relativa de 
espécies de silício que são formadas a partir da hidrólise de TEOS. Foi 
possível notar também que o catalisador empregado possui influência sobre as 
características superficiais da sílica, bem como no tamanho das partículas 
formadas (17). A figura 13 mostra a microscopia eletrônica de varredura das 
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 As pesquisas de Nassar e colaboradores, bem como outras relatadas na 
literatura, mostram que o método ácido é pouco adequado quando se deseja 
obter partículas em formato perfeitamente esférico, com considerável 
homogeneidade na distribuição dos diâmetros e com porosidade superficial 
observada a longo alcance.  
 
2.3 Caracterização das partículas de sílica 
 
 Uma caracterização efetiva das partículas de sílica envolve a avaliação e 
a determinação de certas propriedades como: avaliação visual do formato das 
partículas e da distribuição de seus tamanhos, determinação do diâmetro das 
partículas, da área superficial específica e do diâmetro/volume específico dos 
poros superficiais. Para caracterizar as amostras quanto ao seu aspecto visual, 
incluindo a mensuração do diâmetro das esferas, da área superficial específica 
e do diâmetro/volume específico dos poros superficiais, as técnicas de 
microscopia eletrônica de varredura e de medidas de adsorção/dessorção de 
nitrogênio, também conhecida como fisissorção de nitrogênio, mostram-se 
adequadas.  
 
2.3.1 Microscopia eletrônica de varredura 
  
 A técnica de microscopia eletrônica de varredura permite verificar o 
formato das partículas e sua distribuição de tamanhos. O microscópio 
eletrônico de varredura (MEV) é um equipamento amplamente utilizado devido 
à alta resolução de suas imagens e à grande profundidade de seu foco, 
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chegando a um aumento 300 vezes maior que o proporcionado pelos 
microscópios óticos. Sua resolução é da ordem de 2 a 5 nm, podendo alguns 
instrumentos atingir a resolução de 1 nm (36).  
Nessa técnica, um fino feixe de elétrons de elevada energia é irradiado 
sobre um ponto da amostra. Durante a irradiação, ocorre uma interação entre o 
feixe de elétrons e a superfície da amostra, que gera a emissão de elétrons (os 
quais são coletados e depois amplificados) com espalhamento de energia, 
fornecendo um sinal elétrico. Esse sinal elétrico é usado para modular a 
intensidade do feixe de elétrons em um tubo de raios catódicos (37). A imagem 
no MEV é formada ponto a ponto e o seu processo de formação ocorre por 
meio das varreduras simultâneas de determinada área superficial da amostra, 
por um feixe de elétrons, e de outra área de mesmo valor, por outro feixe (38). 
O feixe de elétrons pode ser obtido por filamentos de tungstênio e de 
hexaborato de lantânio, ou por um canhão de emissão de campo. Esse feixe 
sofre aceleração ocasionada pela aplicação de uma diferença de potencial, que 
geralmente varia entre 1 e 30 kV. Após essa aceleração, o feixe é direcionado 
para um conjunto de lentes eletromagnéticas, onde seu diâmetro sofre 
redução. O resultado desse processo consiste na produção de um estreito feixe 
direcionado sobre uma região específica da amostra. Esse procedimento se faz 
necessário, pois os feixes de elétrons inicialmente produzidos possuem 
diâmetros muito grosseiros para o fornecimento de imagens de boa resolução e 
em elevados aumentos. Os equipamentos de MEV são capazes de produzir 
feixes de elétrons com dimensões de diâmetros na ordem de 10 nm e com 
intensidade suficiente para produzir um sinal ao atingir a amostra (39). 
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 A radiação gerada pela interação entre o feixe de elétrons e a superfície 
da amostra pode ser de vários tipos. São essas radiações que, quando 
captadas, geram dados sobre as características da amostra, como topografia 
da superfície, estrutura cristalográfica ou composição química. Quando o feixe 
de elétrons incide sobre a amostra e parte desse feixe é refletido, o sinal 
captado pelo detector é convertido em uma imagem originária de elétrons 
retroespalhados. Caso o contato entre o feixe de elétrons e a amostra 
provoque a emissão de elétrons da superfície da amostra, a imagem obtida é 
formada a partir de elétrons secundários. Pode existir também a emissão de 
raios-X, os quais geram informações referentes à composição química 
elementar daquele ponto da amostra. As radiações do tipo elétrons 
secundários, que apresentam energia menor que 50 eV, são usadas na 
obtenção de imagens de alta resolução e servem para revelar informações 
topográficas da amostra (40). 
 
2.3.2 Fisissorção de nitrogênio 
 
 A determinação da área superficial específica das esferas de sílica, do 
diâmetro e do volume específico dos poros que existem em sua superfície se 
faz muito importante, uma vez que essas características são parâmetros 
relevantes que precisam ser considerados antes de aplicações específicas 
desse material. Um exemplo disso pode ser observado nas aplicações 
cromatográficas, já que as propriedades relacionadas à superfície e aos poros 
das amostras de sílica influenciam diretamente o perfil e a eficiência das 
separações cromatográficas. Complementarmente, compreende-se que, nesse 
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tipo de aplicação, a homogeneidade na distribuição dos tamanhos dos poros da 
sílica está diretamente relacionada com a eficiência das separações realizadas 
em colunas cromatográficas compostas por esse material (11).   
 A porosidade de um sólido é gerada a partir de seus poros, que são 
definidos como os espaços vazios internos e as demais cavidades superficiais. 
Segundo Unger, os poros possuem duas classificações: 1) poros abertos, que 
são aqueles que se comunicam com a superfície das partículas (meio externo), 
e 2) poros fechados, que são considerados inacessíveis (41). Os poros abertos 
possibilitam a ocorrência de interações entre o meio externo e interno. Um 
exemplo são as interações que se estabelecem entre o analito e a fase 
estacionária porosa, nas separações cromatográficas, que são favorecidas pela 
existência dos poros abertos.  
 A área superficial de um sólido poroso é definida como a soma de suas 
áreas de superfície interna e externa, sendo que a área de superfície interna é 
originada das paredes do poros abertos. Na grande maioria das amostras, mais 
de 97% da área superficial é oriunda da área de superfície interna (42 ). A 
relação existente entre tamanho da partícula e área superficial é inversamente 
proporcional (43).  
 Segundo a IUPAC, os poros possuem ainda outra classificação, que se 
relaciona com seus tamanhos. Os poros com diâmetro maior que 500 Å são 
conhecidos como macroporos, os poros com diâmetro variando entre 20 e 500 
Å são denominados mesoporos e os de diâmetro menor que 20 Å são os 
microporos. Ainda segundo essa classificação, os materiais microporosos são 
os que apresentam maior valor de área superficial (44). 
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 A caracterização da estrutura porosa de sólidos pode se dar a partir de 
medidas de adsorção e de dessorção de gases, como, por exemplo, o 
nitrogênio. O processo de adsorção é baseado em interações intermoleculares 
reversíveis que ocorrem entre a superfície do sólido e a fase gasosa. Durante 
esse processo, pode acontecer a formação de mais de uma única camada de 
gás na superfície do sólido, o que dá origem às multicamadas. A pressão do 
sistema é elevada até o instante em que se atinja a pressão de saturação que, 
por sua vez, representa a pressão em que todos os poros do sólido estão 
preenchidos com o adsorbato (gás). Em seguida, a pressão do sistema sofre 
queda gradual e, como consequência, ocorre o processo de dessorção do gás 
(21). 
 Todo esse processo de adsorção e de dessorção, quando tem seus 
parâmetros controlados, pode gerar uma curva denominada isoterma. Essa 
curva é assim denominada por ser obtida em uma determinada temperatura 
constante. Nela encontram-se dois caminhos distintos, o da adsorção e o da 
dessorção. Para se obter essa curva, é necessário o controle do volume de gás 
adsorvido na superfície do sólido, bem como da pressão relacionada à esse 
volume. Assim, na curva isoterma constam o volume de gás adsorvido e a 
pressão relativa em que ocorre a adsorção do referido volume, a qual é 
determinada pela razão entre a pressão parcial de equilíbrio do gás adsorvido 
(p) e a pressão de saturação do vapor (p0). Cabe ressaltar que o volume de 
gás adsorvido nos poros da superfície do sólido pode ser chamado de volume 
do poro, já que todos os poros foram preenchidos por esse gás e a somatória 
desses volumes de preenchimento possui valor numericamente igual ao 
volume dos poros (1). 
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 Durante o processo de adsorção, três importantes ocorrências são 
notadas. Primeiramente, quando a pressão relativa encontra-se baixa, o 
aumento da pressão do sistema provoca a formação de uma única camada de 
gás sobre a superfície do sólido, iniciando-se pelo preenchimento dos poros 
menores e mais estreitos. Com o aumento da pressão, ocorre a adsorção de 
multicamadas. Finalmente, como último relevante fenômeno que ocorre quando 
a pressão se encontra perto da p0, acontece a condensação capilar, na qual se 
admite que os poros são capilares e que o gás, sob elevada pressão, 
condensa-se, preenchendo todos os poros. Uma característica desse 
fenômeno é que p é menor que p0 
( 45 ). Nas análises com nitrogênio, as 
isotermas são obtidas a aproximadamente 77 K, que é a temperatura na qual o 
gás se torna líquido após sua adsorção nessa fase de condensação capilar.  
 Existem muitos perfis de isotermas que podem ser obtidos durante os 
processos de adsorção e de dessorção, mas a grande maioria se encaixa nas 
seis classes mais utilizadas, conhecidas como isotermas de equilíbrio de 
adsorção. As cinco primeiras classes foram propostas pelo método de 
adsorção estabelecido por Brunauer, Deming, Deming e Teller (BDDT), mas 
que, atualmente, foram associadas à Brunauer, Emmett e Teller e passaram a 
ser conhecidas como isotermas de BET. Já a sexta classe, mais raramente 
encontrada, segue a proposta de Hill e Halsey, que associaram esse perfil de 
adsorção com superfícies de sólidos regulares e uniformes. A figura 14 mostra 
os seis tipos característicos de isotermas comumente encontradas na literatura 
(43). 
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 A isoterma do tipo I é caracterizada por um patamar, que começa a se 
estabelecer em pressões relativas não muito altas. Nesse patamar, a partir de 
certa pressão, o volume de gás adsorvido permanece constante mesmo com o 
aumento da pressão do sistema, o que indica a formação da monocamada de 
gás na superfície da amostra. Assim, a altura do patamar é proporcional ao 
volume dos poros do material. O aumento do volume de gás adsorvido, sob 
baixas pressões, é decorrente do preenchimento progressivo dos poros com a 
elevação da pressão do sistema. Esse tipo de isoterma é característica de 
materiais microporosos e é também conhecida como isoterma de Langmuir. 
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Nessa isoterma, o caminho da adsorção coincide com o da dessorção (46, 47).
 Nas isotermas do tipo II a adsorção do gás sempre aumenta com a 
elevação da pressão. Isotermas desse tipo são obtidas a partir de sólidos não 
porosos ou macroporosos, sendo que nos sólidos não porosos a adsorção 
acontece apenas na superfície externa do material. Um exemplo desse tipo de 
adsorção ocorre entre o benzeno e o carvão grafitizado (42). 
 Isotermas do tipo III não são usualmente encontradas, mas podem ser 
observadas nos casos em que a interação que ocorre entre as moléculas do 
gás é superior à interação dessas moléculas com a superfície do sólido 
analisado. É encontrada, por exemplo, nos processos de adsorção entre bromo 
gasoso e sílica gel (42). 
 Na figura 14, observa-se que as isotermas do tipo IV e V apresentam 
histerese (1). Nota-se também que, em pressões relativas mais elevadas, há 
formação de um patamar, o qual indica o processo de condensação capilar, 
provocado pelo preenchimento completo dos poros do material com nitrogênio 
condensado. Isotermas do tipo V podem caracterizar materiais mesoporosos e 
ocorrem quando as interações entre o gás e o sólido são fracas, como, por 
exemplo, na adsorção do hidrocarboneto hexano em partículas de sílica (42).  
 Isotermas do tipo IV também são características de materiais 
mesoporosos, que apresentam usualmente histerese em pressões relativas 
elevadas (46). Isso representa a distinção entre o caminho da adsorção e da 
dessorção, que ocorre devido ao processo de condensação capilar. Após a 
formação da monocamada de gás sobre o material poroso, observa-se no 
gráfico um grande aumento no volume de gás adsorvido mesmo com aumentos 
amenos na pressão relativa. Isso ocorre devido à formação das multicamadas 
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na superfície do sólido, com a consequente condensação capilar do adsorbato 
nos poros do material. Como o gás se condensa dentro dos poros do material 
sólido, o mecanismo de adsorção é distinto do mecanismo de dessorção, já 
que a pressão de dessorção (p) na interface do adsorvente no estado líquido é 
diferente da pressão de saturação do vapor (po), formando assim, a histerese 
(42, 46, 48). Analisando a histerese, observa-se que a quantidade de gás sorvido é 
maior na dessorção e que a adsorção máxima ocorre a uma pressão menor 
que a de saturação do vapor. Estudos revelam que o processo de 
condensação capilar gera o aumento do volume de gás adsorvido e, 
consequentemente, ocorre uma retardação do início da dessorção. Dessa 
forma, diferentes perfis de histereses podem se formar de acordo com a 
estrutura e a distribuição dos poros apresentados pelo material mesoporoso 
(46). Para alguns pesquisadores, quanto maior for a irregularidade na 
distribuição dos tamanhos dos poros, maior será a inclinação da histerese 
apresentada pela isoterma do material (48). 
 Por fim, a isoterma do tipo VI mostra uma adsorção gradativa do gás na 
superfície do material. Esse tipo de isoterma ocorre em superfícies regulares e 
não porosas e é considerada uma variação da isoterma do tipo II. Os degraus 
observados nessa isoterma associam-se à formação das monocamadas (42, 49). 
 
 2.3.2.1 Área superficial 
  
 O método de adsorção desenvolvido por Brunauer, Emmett e Teller, 
conhecido como método BET, é o mais adequado e o mais utilizado para a 
determinação da área superficial de materiais porosos. O método consiste em 
2 – Revisão bibliográfica 
32 
Dissertação de Mestrado – Camila Batista da Silva - UNIFESP 
um procedimento no qual se utiliza N2 gasoso, que entra em contato com o 
sólido poroso resfriado a 77K, em pressões relativas que vão de 0,05 a 0,3 (50).  
 No método, após a adsorção, ocorre o processo de dessorção, que se 
dá devido ao aquecimento do sólido poroso pela perda de contato entre o 
porta-amostra e o nitrogênio líquido, no equipamento. A partir da dessorção, o 
detector realiza a medida do volume de nitrogênio dessorvido e, aplicando a 
equação do método BET (equação 2.7), determina o volume de gás necessário 
à formação de uma monocamada na superfície do sólido poroso (1).  
 
p / [V*(p-p0)] = [(C-1)*p-p0)] / [C*VM+1/(C*VM)]                       (2.7) 
  
 Na equação 2.7, V representa o volume de N2 adsorvido na análise; VM 
representa o volume de N2 necessário à formação da monocamada por toda a 
superfície do material poroso; C significa a constante específica para cada 
sistema gás-sólido na temperatura de cada processo de adsorção e p/p0 
representa a pressão relativa da análise. Com a determinação do VM pela 
equação 2.7, pode-se obter a área superficial do sólido poroso (ABET) por meio 
da correlação com a adsorção de nitrogênio (equação 2.8) (1).  
 
       ABET = VM*A*NA / (V*M)                                      (2.8) 
 
 Na equação 2.8, a variável A representa a área de projeção de uma 
molécula de gás (0,162 nm2 por molécula de N2) para a monocamada na 
temperatura específica da análise, NA é o número de Avogadro e M é a massa 
de gás adsorvido.   
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 2.3.2.2 Diâmetro e volume dos poros 
 
 Para realizar determinações no diâmetro e no volume dos poros, utiliza-
se o mesmo equipamento usado na determinação da área superficial. Porém, é 
necessário dar continuidade ao processo de adsorção além da monocamada 
até o momento em que a condensação capilar extrapolar os poros. Nesse 
processo, o gás continua sendo adsorvido na região mais externa da amostra 
enquanto, no interior dos poros, o gás adsorvido nas paredes se condensa. 
Devido a isso, para realizar as medidas, a contabilização dos valores deve 
ocorrer depois que todos os poros tenham sido preenchidos. Admite-se o 
completo preenchimento dos poros quando o último volume de gás é adsorvido 
antes que ocorra condensação na parte externa (51).  
 O método BJH (estabelecido por Barret, Joyner e Hallenda em 1951) é o 
mais utilizado na interpretação de curvas de distribuição de poros (na ordem de 
mesoporos) a partir da isoterma de adsorção/dessorção. O método é aplicável 
quando as isotermas são dos tipos II ou IV. Esse método permite a utilização 
do seguimento da adsorção ou da dessorção da isoterma, com pressão relativa 
variando entre 0,42 e 0,95. Porém, o seguimento da dessorção é 
preferencialmente mais usado por corresponder a um estado menos energético 
e, consequentemente, mais estável (48). 
 Os gráficos gerados com a aplicação do método BJH podem apresentar 
dois perfis de curvas: 1) uma curva que possui cm3/g como unidade do eixo da 
ordenada, resultante da derivada do volume de poro em relação ao logaritmo 
do diâmetro de poro; e 2) outra que tem cm3/g.nm como unidade da ordenada, 
que é oriunda da derivada do volume de poro em relação ao diâmetro de poro. 
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Com os volumes de gás dessorvido (ou adsorvido) e com as pressões 
relativas (obtidos experimentalmente) associados ao valor do diâmetro dos 
poros, que pode ser calculado pela aplicação da equação de Kelvin, pode-se 
obter a curva de distribuição de tamanho de poro. O método BJH não se aplica 
na avaliação de micro e macroporos, limitando-se apenas à faixa de tamanho 
de mesoporos (46). 
Para a análise de microporos, um dos métodos mais estudados e 
utilizados é o t-plot. As medidas realizadas por esse método são baseadas em 
modelos comparativos, uma vez que a isoterma de adsorção obtida na análise 
da amostra microporosa é comparada com a isoterma padrão de um material 
de referência, o qual tem as mesmas composição química e característica 
superficial da amostra, mas não é poroso.  
 No método t-plot, o gráfico obtido é denominado t-curva. A t-curva é a 
representação gráfica, cujos eixos são o volume de gás adsorvido e o t, que 
representa a espessura do filme de gás absorvido sobre a superfície dos 
microporos. Nos casos em que ocorre adsorção multimolecular, observa-se na 
curva que, em pressões mais altas, o perfil é uma linha reta. Porém, quando a 
amostra apresenta microporos, nota-se que, em pressões mais baixas, ocorre 
uma distorção da curva. O volume do poro é então obtido pela extrapolação do 
segmento linear da curva-t até o eixo das ordenadas. Nessa curva, pode-se 
também obter a área superficial externa da amostra com a inclinação desse 
segmento linear da t-curva. Em alguns casos, quando o material é 
mesoporoso, em pressões mais elevadas, o valor t é maior do que o do 
material de referência não poroso (43, 51). A figura 15 mostra os perfis das t-
curvas para os materiais microporosos, mesoporosos e não porosos.  
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Figura 15 – T-curvas para materiais microporosos (A), mesoporosos (B) e não porosos.
(51) 
 
2.4 Aplicações da sílica 
  
 A sílica é um material de elevada importância, uma vez que possui 
aplicações em diversas áreas. Grande parte das aplicações da sílica baseia-se 
nas propriedades de sua superfície. Os tamanhos das partículas de sílica, bem 
como a área superficial desse composto, são características que também 
contribuem para a sua ampla utilização. As variações na metodologia de 
preparação e/ou nas condições reacionais são fatores que possibilitam 
controlar as características e as propriedades da sílica para uma aplicação 
específica (1). 
 A estrutura porosa da sílica e a presença dos sítios de adsorção 
formados pelos silanóis permitem a sua utilização nos processos de catálise de 
moléculas diversas. Nesse contexto, esse material atua como catalisador ou 
como suporte para catalisador. Assim, as partículas de sílica podem propiciar 
transformações catalíticas no interior de seus poros, processos necessários 
para a produção de compostos químicos variados e de produtos farmacêuticos. 
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No emprego como suporte para catalisador, substâncias cataliticamente ativas 
são adsorvidas superfície da sílica (52, 53). 
 A sílica também possui aplicação em estudos biológicos e na área da 
saúde, atuando como dispositivos de transporte e de liberação controlada de 
fármacos. Nesses estudos, enquadra-se a liberação controlada de proteínas 
encapsuladas em partículas de sílica com sistema poroso, sob condições 
fisiológicas. A estrutura porosa e a distribuição desse sistema de poros de 
longo alcance são características que possibilitam a aplicação da sílica nessa 
área de pesquisa, uma vez que essas características são essenciais à 
incorporação e à liberação de moléculas (53, 54). 
 Ainda com foco na superfície da sílica, as hidroxilas dos grupos silanóis 
possibilitam o ancoramento de grupos orgânicos na superfície dessas 
partículas de sílica, os quais permitem a manipulação da polaridade e a 
utilização em processos específicos de adsorção.  Assim, devido a essa 
possibilidade de criação desses sítios de adsorção seletiva de íons e 
moléculas, além da elevada rigidez e estabilidade mecânica, a sílica é um dos 
suportes mais utilizados na ciência das separações (55, 56).  
 Os grupos silanóis também podem ser empregados nos processos de 
interrupção da corrosão e das deteriorações provocadas pela umidade. Essa 
atmosfera seca provocada pela sílica deve-se à sua hidrofilicidade, ou seja, à 
facilidade de adsorver moléculas de água por meio de interações do tipo 
ligações de hidrogênio que ocorrem entre as moléculas de água e os referidos 
grupos silanóis (57). 
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2.4.1 A sílica aplicada como fase estacionária 
 
 A cromatografia é um método físico-químico de separação, cujo 
fundamento se baseia na migração diferencial que as substâncias de uma 
mistura (amostra) apresentam entre duas fases imiscíveis, denominadas fase 
móvel e fase estacionária. Com a passagem da fase móvel através da fase 
estacionária, as diferentes substâncias da mistura são seletivamente retidas na 
fase estacionária, sendo esse processo estabelecido em interações diferenciais 
que ocorrem entre os componentes da amostra e essas duas fases. A fase 
estacionária é, portanto, um dos principais componentes responsáveis pelas 
separações(58). 
 A cromatografia foi estabelecida em 1903, por Mikhael Tswett (botânico 
russo), porém, seu desenvolvimento ocorreu apenas na década de 50. A vasta 
difusão dos sistemas analíticos de separação cromatográfica deve-se à ampla 
aplicabilidade das fases estacionárias à base de sílica, as quais sofrem 
constante aprimoramento com pesquisas na área.  
 Os sistemas de separação são utilizados nos diversos ramos das 
indústrias farmacêutica, alimentícia, química e agropecuária (incluindo estudos 
em amostras de origem ambiental); nas análises envolvendo controle de 
qualidade e desenvolvimento de produtos, bem como na detecção e na 
quantificação de contaminantes provenientes desses produtos e de outros já 
existentes no mercado (59). 
 A sílica apresenta grande utilização como fase estacionária, pois sua 
elevada porosidade e rigidez possibilitam a criação de leitos homogêneos, que 
suportam a aplicação de programas de pressão e de temperatura com 
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estabilidade mecânica e térmica. Esse material também se mostra estável 
quimicamente, suportando uma gama de solventes com distintas propriedades. 
O fato de possuir grande área superficial e variedade de tamanho de poros 
também amplia as possibilidades de emprego das partículas de sílica nos 
sistemas cromatográficos, uma vez que a variação dessas propriedades 
permite um controle da seletividade nos processos de separações das mais 
variadas substâncias (11). 
 A aplicação das partículas de sílica na cromatografia usualmente implica 
a contenção desse material em colunas, que podem ser constituídas de aço 
inox, de sílica fundida, ou até mesmo de sílica fundida recoberta com um 
polímero (como a poliimida). A coluna é o componente mais importante do 
sistema cromatográfico, já que é nesse dispositivo que as separações 
acontecem.  
 Com o desenvolvimento contínuo das pesquisas, sistemas 
cromatográficos com colunas de dimensões reduzidas ganharam espaço nesse 
ramo da ciência das separações. Esse processo de redução das dimensões 
dos sistemas, conhecido como miniaturização, ficou bastante tempo sem 
despertar interesse na comunidade científica. Nos últimos anos, porém, as 
pesquisas e avanços nessa área se mostram crescentes, fato decorrente das 
diversas vantagens relacionadas ao uso das colunas miniaturizadas.  
 
2.5 A miniaturização das colunas em LC e suas vantagens 
 
 A aplicação de colunas capilares em sistemas cromatográficos se iniciou 
em 1957, quando Marcel Golay relatou o uso desse componente miniaturizado 
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em Cromatografia Gasosa (GC, do inglês, Gas Chromatography) (60). Em 1967, 
Hovárth e colaboradores relataram o emprego de colunas com dimensões 
reduzidas em Cromatografia Líquida (LC, do inglês Liquid Chromatography) (61). 
Essa foi a primeira vez que pesquisadores utilizaram colunas com diâmetro 
interno (d.i.) reduzido em LC pressurizada. As colunas empregadas nesse 
estudo eram compostas de aço-inox, com d.i. de 1 mm e comprimento de 2 m,  
empacotadas com partículas de 50 µm de diâmetro.  
 Em 1976, estudos revelaram separações altamente eficientes com a 
utilização de colunas com d.i. de 1 mm e comprimento de 2 m, empacotadas 
com sílica gel. Entretanto, a grande desvantagem encontrada durante as 
análises era o tempo de corrida, que chegava a 40 horas ( 62 ). Em 1978, 
pesquisadores notaram que colunas recheadas com partículas de 30 µm (com 
d.i. variando entre 0,03 e 0,5 mm) podiam proporcionar boa eficiência nas 
separações (63, 64).  
Alguns anos depois, em 1981, Takeuchi e Ishii relataram o uso pioneiro 
de colunas capilares fabricadas a partir de sílica fundida em LC (65, 66). Esse 
estudo foi considerado um grande desenvolvimento da confecção, tecnologia e 
inovação de colunas miniaturizadas pois, até os dias de hoje, tubos de sílica 
fundida são aplicados na fabricação dessas colunas com dimensões reduzidas.  
Essa popularidade adquirida pelos tubos capilares de sílica fundida é 
originária das propriedades do material, que apresenta boa resistência 
mecânica e química, flexibilidade, transparência (que permite a visualização da 
disposição da fase estacionária no interior da coluna), precisão nas dimensões 
e boa condutividade térmica (que garante a aplicação de programação de 
temperatura durante as separações) (67).  
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 Apesar do início promissor, os anos seguintes pertenceram a um 
período de estagnação das pesquisas na área da miniaturização da LC. No 
entanto, recentemente, a miniaturização voltou a despertar interesse científico 
devido às vantagens associadas à utilização dessa ferramenta analítica. 
 As principais vantagens encontradas acerca do uso de colunas com 
dimensões reduzidas são o baixo custo, a rapidez nas análises, o baixo 
consumo de amostras, a reprodutibilidade e a simplicidade no interfaceamento 
com outras técnicas. As colunas miniaturizadas também são facilmente 
manutenidas e apresentam-se mais permeáveis do que as colunas 
convencionais (isso ocorre devido à menor densidade de partículas dentro da 
coluna capilar).  
No entanto, as vantagens não se limitam aos pontos citados acima, uma 
vez que a miniaturização pode ser inserida no cenário atual da 
sustentabilidade. Um exemplo disso pode ser notado na versão instrumental da 
cromatografia líquida, conhecida como Cromatografia Líquida de Alta Eficiência 
(HPLC, do inglês High Performance Liquid Chromatography). Essa técnica 
analítica, quando miniaturizada, possui considerável relevância porque além de 
apresentar elevado potencial de aplicação,  consome uma quantidade 
imensamente menor de solventes como fase móvel. 
Esse benefício pode ser evidenciado quando se compara o montante de 
fase móvel consumida pela técnica convencional com o pela técnica 
miniaturizada. Um equipamento convencional de HPLC, quando opera 12 
horas por dia, durante 6 dias na semana, gera por semana, em média, 4,3 litros 
de resíduos, que são altamente voláteis e, muitas vezes, poluentes e tóxicos. 
Esses resíduos são decorrentes de uma vazão de fase móvel de 1 ml/min, que 
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é a vazão usualmente aplicada nesse tipo de equipamento convencional. Já a 
técnica miniaturizada, que geralmente opera a uma vazão de 0,2 µl/min, produz 
aproximadamente 0,86 ml de resíduo de solventes por semana, funcionando 
pelo mesmo período. Isso representa uma redução de aproximadamente 5000 
vezes no consumo de fase móvel.  
Isso se reflete em análises economicamente viáveis (dado constatado 
pela redução do custo das análises decorrente da diminuição do consumo de 
fase móvel) e ambientalmente mais corretas, uma vez que elas produzem 
menor quantidade de resíduos, o que facilita o descarte e/ou a recuperação 
desses voláteis.  
Mesmo com tantas vantagens, as técnicas miniaturizadas ainda 
apresentam baixo grau de popularidade e lento desenvolvimento devido à 
dificuldade de obtenção de colunas e de instrumentação (válvula de injeção, 
cela de detecção e qualquer outra conexão do equipamento em tamanho 
reduzido) apropriadas à miniaturização, que não ocasionem perdas na 
resolução. Algumas empresas disponibilizam, em seus catálogos de produtos, 
colunas capilares, mas sua confecção em laboratório auxilia na redução de 
custos. Assim, nota-se a viabilidade de fabricação, em laboratório, de colunas 
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2.5.1 A miniaturização do diâmetro das partículas de fase estacionária e os 
principais parâmetros cromatográficos 
 
 Por meio de um cromatograma, o qual pode ser definido como o 
resultado gráfico de uma separação cromatográfica, é possível calcular os 
valores dos parâmetros cromatográficos, que visam a avaliar o potencial da 
coluna para as separações. Os cálculos dos parâmetros são realizados a partir 
de dados obtidos experimentalmente e apresentados nos próprios 
cromatogramas (68). 
 A eficiência das separações analíticas é medida por meio da quantidade 
de pratos (N), os quais representam as etapas de equilíbrio estabelecidas entre 
o analito (amostra) e as fases móvel e estacionária durante as análises. O 
número de pratos teóricos pode ser calculado pela equação 2.9. Quanto maior 
for o número de pratos, mais eficiente terá sido a separação e mais estreitos 
serão os picos do cromatograma (68, 69). 
 
N = 16 [tR/Wb]
2                                             (2.9) 
 
 Na equação 2.9, tR representa o tempo de retenção do analito, ou seja, é 
o tempo transcorrido entre o instante de injeção da amostra no equipamento e 
a detecção máxima do pico cromatográfico. A variável Wb corresponde à 
largura desse pico na linha de base do cromatograma. 
 A altura do prato (H) é outro parâmetro cromatográfico que indica a 
eficiência das separações. Seu valor é obtido pela razão entre o comprimento 
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da coluna em mm (L) e o número de pratos teóricos (N), como mostrado na 
equação 2.10 (69).  
 
H = L/N                                                 (2.10)  
 
 Outra maneira de mensurar a eficiência de uma separação ocorre pela 
determinação da altura do pico reduzido (h), que é calculada pela razão entre a 
altura do prato teórico (H) e o diâmetro médio das partículas (dp) de fase 
estacionária. Esse parâmetro h, que é adimensional, é proveitoso para fins de 
comparação do desempenho entre colunas empacotadas com partículas de 
diferentes diâmetros (69). A equação 2.11 apresenta a fórmula utilizada no 
cálculo do valor h.  
 
h = H/dp                                                (2.11) 
 
 O parâmetro fator de assimetria, que corresponde à razão entre as 
medidas das duas metades de um pico cromatográfico, serve para avaliar a 
simetria dos picos. A medida é realizada a 10 % da altura do pico, no sentido 
horizontal. De acordo com Snyder e colaboradores, os valores do fator de 
assimetria aceitos vão até 1,5, porém, valores ideais encontram-se entre 0,95 e 
1,3 (70). A figura 16 mostra como o fator de assimetria do pico é determinado. 
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Figura 16 – Determinação do fator assimetria do pico.
(70) 
 
 Existem outros parâmetros que influenciam diretamente o desempenho 
das separações. Dentre eles, a vazão da fase móvel aplicada durante as 
análises, a velocidade linear dessa fase móvel (µ) e alguns fatores que causam 
o alargamento dos picos foram relacionados com a altura de um prato teórico 
por Van Deemter e colaboradores, de acordo com a equação 2.12 (68).  
 
H = A + (B/µ) + Cµ                                        (2.12) 
 
 O valor de µ pode ser obtido pela equação 2.13.  
 
µ = L/tM                                                (2.13) 
 
onde tM representa o tempo que o analito não retido gasta para percorrer todo o 
sistema cromatográfico, desde seu momento de injeção no equipamento até o 
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instante de saída da coluna e é o mesmo tempo que a fase móvel dispensa 
para atravessar o sistema cromatográfico. 
 Na equação 2.12, o termo A corresponde ao alargamento dos picos 
provocado pela difusão turbilhonar, a qual se relaciona com os diversos 
caminhos que as moléculas do analito percorrem na coluna. O uso de colunas 
com diâmetros internos reduzidos e empacotadas com partículas uniformes e 
de diminutas dimensões proporciona a minimização deste termo (68, 69). 
 Já o termo B representa a difusão molecular do analito na fase móvel, ou 
seja, a difusão longitudinal. Este termo é proporcional à difusibilidade das 
moléculas do analito no solvente da fase móvel. A aplicação de elevados 
valores de µ nas análises pode provocar uma diminuição deste termo (68, 69).  
 Por fim, o termo C relaciona-se com a facilidade de transferência de 
massa, ou seja, com a agilidade da transferência de moléculas do analito entre 
a fase estacionária e a fase móvel (68, 69). Segundo a equação de Van Deemter, 
o uso de partículas de sílica com diâmetros reduzidos favorece o desempenho 
cromatográfico, uma vez que a diminuição do diâmetro das partículas provoca 
a redução da resistência à transferência de massa envolvida na migração 
diferencial dos processos de separação, minimizando o termo C da equação. 
Dessa forma, a redução das partículas de fase estacionária promove melhores 
separações (71).  
 Além disso, a modificação do termo C da equação de Van Deemter 
oferece vantagens adicionais para atingir desempenhos cromatográficos 
ótimos, como por exemplo, a possibilidade de utilização de maiores 
velocidades de fluxo de fase móvel sem prejudicar a eficiência das separações 
e com reduzidos tempos de corrida. Por outro lado, cabe ressaltar que algumas 
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desvantagens e efeitos indesejados relacionados à redução das partículas de 
fase estacionária são esperados, como pressões superiores a 400 bar e 
aquecimento da fase móvel provocado por atrito (71, 72). 
  A análise da equação de Van Deemter origina ainda a figura 17, que 
apresenta a representação gráfica típica e ilustra a influência dos termos desta 
equação na altura do prato em teórico em função da velocidade linear de fase 








 A figura 17 evidencia que existe um valor mínimo de H, o qual 
corresponde a uma velocidade linear ótima da fase móvel e representa a 
eficiência máxima da coluna cromatográfica.  
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3 OBJETIVOS 
 
3.1 Objetivo geral e justificativa 
 
Este trabalho tem como objetivo principal a determinação das variações 
eficientes que podem ser realizadas nas condições reacionais do método de 
Stöber que proporcionem o controle dos diâmetros das esferas de sílica para a 
obtenção de partículas de até 3 µm. Esse estudo se faz necessário devido à 
crescente demanda por técnicas cromatográficas eficazes, rápidas e de baixo 
custo que estimula o desenvolvimento de fases estacionárias à base de sílica, 
formada por partículas cada vez menores. Nesse sentido, a criação de leitos 
cromatográficos miniaturizados, confeccionados com essas partículas em 
tamanhos reduzidos, se mostra uma alternativa viável para o atendimento da 
referida demanda analítica. Paralelo a isso, tendo em vista o cenário atual de 
grandes preocupações com questões sustentáveis, considera-se também 
relevante a enorme redução do consumo de fase móvel (solventes) durante as 
análises, que se encontra associada ao uso de técnicas cromatográficas 
miniaturizadas, cujos empregos são viabilizados pela utilização das partículas 
diminutas de fase estacionária.  
 
3.2 Objetivos específicos 
 
 - Determinar as variações nas condições reacionais do método de 
Stöber como tempo de reação, temperatura, concentração dos reagentes e 
tamanho da cadeia carbônica do álcool e do ortossilicato.  
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 - Caracterizar as propriedades morfológicas e superficiais das 
microesferas sintetizadas.  
 - Avaliar a eficiência das variações realizadas nas condições reacionais 
do método de Stöber.  
 - Verificar as melhores condições reacionais para a obtenção de 
microesferas com os diâmetros de interesse.  
 - Propor um modelo de dependência simultânea entre as condições 
reacionais estudadas e o diâmetro das microesferas sintetizadas.  
 - Estudar a viabilidade de aplicação dessas microesferas na confecção 
de leitos cromatográficos miniaturizados.  
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4 PARTE EXPERIMENTAL 
 
4.1 Síntese das microesferas de sílica 
 
As microesferas de sílica foram sintetizadas a partir do método de 
Stöber: a obtenção das partículas ocorreu com a hidrólise, seguida da 
condensação, de um ortossilicato em solução alcoólica. Nesse procedimento, o 
ortossilicato de interesse foi adicionado ao meio reacional, o qual continha a 
mistura formada por um determinado álcool, amônia e água, sob temperatura e 
agitação constantes.  
 A relação dos reagentes utilizados neste trabalho consta na tabela I.  
 










Tetraetilortossilicato 208,33 0,930 98 Sigma-Aldrich 
Tetrapropilortossilicato 264,43 0,916 98 Sigma-Aldrich 
Tetrabutilortossilicato 320,54 0,899 97 Sigma-Aldrich 
NH4OH 35,05 0,902 NH3 28% Sigma-Aldrich 
H2O deionizada 18,02 0,997 -- 
Equipamento 
Milipore 
Etanol 46,07 0,81 95 Vetec 
1-butanol 74,12 0,81 99,5 Sigma-Aldrich 
2-butanol 74,12 0,808 99,5 Merck  
1-pentanol 88,15 0,811 99 Sigma-Aldrich 
1-hexanol 102,17 0,814 98 Sigma-Aldrich 
 
A reação ocorreu em um balão de fundo redondo de 125 ml, imerso em 
banho-maria, posicionado sobre uma manta de aquecimento e de agitação 
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magnética. O ortossilicato selecionado, antes de ser inserido na reação, foi 
mantido sob aquecimento até atingir a mesma temperatura do meio reacional. 
O controle de temperatura do meio reacional foi feito por um termômetro, cuja 
faixa de temperatura era de -10 a 250 °C (precisão de 0,5 °C), acoplado a uma 
das saídas do referido balão, como mostrado na figura 18.  
A agitação constante e rigorosa (1800 rpm), produzida por uma barra de 
agitação magnética, foi mantida durante todo o tempo de reação. Depois de 
terminado o tempo reacional, o agitador magnético foi desligado e as soluções 
foram secas em estufa (em placas de Petri), com posterior armazenamento dos 





Figura 18 – Demonstração do esquema de vidrarias e instrumentos utilizados na síntese das 
microesferas. 
 
4 – Parte experimental 
51 
Dissertação de Mestrado – Camila Batista da Silva - UNIFESP 
O estudo da síntese de microesferas foi dividido em 5 etapas distintas, 
que analisaram a influência das seguintes variáveis: 
Etapa 1 - Temperatura, tempo de reação, tamanho do grupo alquila do 
ortossilicato e tamanho ou ramificação da cadeia carbônica do álcool. 
Etapa 2 - Temperatura e concentração dos reagentes 
(tetraetilortossilicato, água e amônia) e do álcool (etanol como agente 
homogeneizante).  
Etapa 3 - Tempo de reação para as sínteses que utilizaram 
tetraetilortossilicato em solução alcoólica de etanol.  
Etapa 4 – Tempo de reação para as sínteses que utilizaram 
tetrapropilortossilicato em solução alcoólica de hexanol. 
Etapa 5 – Concentração dos reagentes (tetraetilortossilicato, água e 
amônia) e do álcool (hexanol como agente homogeneizante).  
As etapas citadas acima, com exceção da primeira, foram criadas a 
partir da análise dos resultados obtidos nas etapas anteriores. Assim, as 
etapas posteriores foram realizadas com o objetivo de complementar os 
estudos de determinadas condições reacionais, cujos resultados isolados não 
foram considerados suficientes para a plena verificação da influência das 
variáveis. A figura 19 ilustra o esquema das etapas realizadas no trabalho, com 
suas respectivas derivações representadas por setas indicativas. 
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Figura 19 – Esquema das etapas realizadas. 
 
 A seguir, são apresentadas as condições reacionais estudadas em cada 
uma das etapas.  
 
4.1.1 Etapa 1 – Influência da temperatura, tempo de reação, tamanho do grupo 
alquila do ortossilicato e tamanho ou ramificação da cadeia carbônica do álcool 
 
 Primeiramente, realizou-se uma etapa inicial com o intuito de verificar 
como as alterações provocadas nas combinações entre as variáveis poderiam 
interferir no formato e no diâmetro das partículas de sílica. Como supracitado, 
as variáveis que sofreram alterações nesta etapa foram temperatura, tempo de 
reação, tamanho do grupo alquila do ortossilicato e tamanho ou ramificação da 
cadeia carbônica do álcool. A variável fixada foi a concentração dos reagentes, 
cujos valores selecionados - para cada um dos reagentes - constam na tabela 
II, da página 53. 
 
4 – Parte experimental 
53 
Dissertação de Mestrado – Camila Batista da Silva - UNIFESP 
Tabela II – Concentrações inicialmente adotadas. 





 As concentrações selecionadas nesta primeira etapa do trabalho foram 
baseadas nas pesquisas realizadas por Stöber e colaboradores (14). Com isso, 
algumas concentrações relevantes reportadas na literatura foram repetidas, o 
que serviu para garantir a eficácia do método escolhido para a síntese das 
microesferas de sílica. 
 Segundo a tabela II, a concentração selecionada para o ortossilicato foi 
a  0,14 mol/L, valor considerado por Stöber e colaboradores como 
intermediário. Os ortossilicatos empregados nesta etapa do trabalho foram 
tetraetilortossilicato, tetrapropilortossilicato e tetrabutilortossilicato. As 
concentrações de amônia e de água (0,6 mol/L e 6,0 mol/L, respectivamente) 
também foram escolhidas a partir da análise dos mesmos estudos sistemáticos 
realizados por Stöber e colaboradores acerca dos parâmetros reacionais da 
síntese de sílica. Todas essas concentrações foram consideradas críticas para 
a obtenção de microesferas dentro da faixa de tamanhos de interesse. 
 O álcool foi adicionado aos ensaios (em todas as etapas deste trabalho) 
em quantidade suficiente para completar 65 ml de volume final de solução. 
Utilizou-se esse volume final pois, como a vidraria empregada foi um balão de 
fundo redondo de 125 ml, 65 ml foi considerado um volume adequado, uma vez 
que corresponde aproximadamente à metade da capacidade total do balão. 
Assim, como o balão não estava completamente cheio, o que poderia dificultar 
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a agitação proporcionada pelo agitador magnético, admitiu-se que toda a 
solução sofreu a mesma agitação durante o período da reação e que a 
homogeneidade entre as fases da solução foi mantida.  
 As variáveis analisadas são apresentadas na tabela III. Nesta etapa do 
trabalho, as reações foram feitas em duplicata. 
 
Tabela III – Variáveis inicialmente analisadas. 
Variável Valores selecionados 
Temperatura 0, 20 e 40 °C 
Tempo de reação 4 e 24 horas 
Grupo alquila do ortossilicato –CH2CH3, –CH2CH2CH3 e –CH2CH2CH2CH3 
Cadeia carbônica do álcool etanol, 1-butanol, 2-butanol, 1-pentanol, 1-hexanol 
 
Pela combinação das variáveis mostradas na tabela III, realizaram-se 
sínteses em 30 condições reacionais distintas, cujos experimentos com 
resultados de sucesso são discutidos na seção 5 – Resultados e discussão. 
 
4.1.2 Etapa 2 – Influência da temperatura e da concentração dos reagentes 
(tetraetilortossilicato, água e amônia) e do álcool (etanol como agente 
homogeneizante) 
 
Na segunda etapa, as variáveis temperatura, concentração dos 
reagentes e concentração do álcool foram estudadas. A combinação entre as 
temperaturas selecionadas e a concentração dos reagentes e do agente 
homogeneizante constam na tabela IV, da página 55. Nesta etapa do estudo, 
utilizou-se tetraetilortossilicato (TEOS) em solução alcoólica de etanol. O tempo 
de reação selecionado foi o de 24 horas. 
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Tabela IV – Variáveis analisadas na etapa 2. 
Amostra 
Concentração dos reagentes e do 
agente homogeneizante (mol/L) 
Temperatura 
(°C) 
NH3 H2O TEOS Etanol 
A 0,6 6,0 0,28 14,1 40 
B 0,6 6,0 0,28 14,1 20 
C 0,6 6,0 0,28 14,1 0 
D 0,3 3,0 0,07 15,7 40 
E 0,3 3,0 0,07 15,7 20 
F 0,3 3,0 0,07 15,7 0 
G 1,2 7,2 0,14 13,9 40 
H 1,2 7,2 0,14 13,9 20 
I 1,2 7,2 0,14 13,9 0 
2 0,6 6,0 0,14 14,5 0 
4 0,6 6,0 0,14 14,5 20 
6 0,6 6,0 0,14 14,5 40 
  
 As concentrações foram obtidas a partir de um planejamento 
experimental simplificado. As últimas amostras da tabela IV, denominadas 2, 4 
e 6 foram sintetizadas na etapa 1 deste trabalho. Suas concentrações constam 
na tabela IV para fins de comparação, uma vez que tanto as amostras A, B, C, 
D, E, F, G, H e I quanto as 2, 4 e 6 utilizaram os mesmos reagentes em suas 
sínteses. Nesta etapa do trabalho, as amostras foram sintetizadas em 
duplicata. 
 Optou-se por realizar a análise da influência da concentração dos 
reagentes e do agente homogeneizante a partir dessas condições reacionais 
pois, com os resultados da etapa 1, foi possível observar que o emprego 
desses reagentes (TEOS em solução alcoólica de etanol) proporcionou a 
formação de partículas com as melhores características morfológicas, ou seja, 
as amostras obtidas a partir das condições citadas eram formadas por 
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micropartículas perfeitamente esféricas e com homogeneidade na distribuição 
de diâmetros. 
 Ao final dos experimentos, as massas das amostras foram pesadas em 
balança analítica (Marca Mettler Toledo e modelo AB204-S/FACT) para fins de 
cálculo da razão entre o custo e a massa de amostra (R$/g). 
 
4.1.3 Etapa 3 – Influência do tempo de reação para as sínteses que utilizaram 
tetraetilortossilicato em solução alcoólica de etanol 
 
Na etapa 3, realizou-se um estudo para verificar o tempo de reação ideal 
para a formação de microesferas sintetizadas a partir de TEOS, em solução 
alcoólica de etanol, a 0 °C (amostra 2, cujas concentrações são mostradas na 
tabela IV, da etapa 2). Optou-se por realizar o estudo sob estas condições 
porque, dentre as condições estudadas na etapa 2, estas foram as que 
promoveram a formação das maiores partículas a partir dos reagentes 
selecionados (TEOS em solução alcoólica de etanol). 
As alíquotas foram extraídas do meio reacional nos tempos de reação 
mencionados na tabela V, da página 57. Esse procedimento de remoção das 
alíquotas do meio reacional ocorreu com auxílio de uma pipeta Pauster, com 
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Tabela V – Tempos de reação para as amostras sintetizadas a partir do TEOS, em solução 
alcoólica de etanol. 
Amostra Tempo de reação 
E1 30 min 
E2 1 h 
E3 1,5 h 
E4 2 h 
E5 2,5 h 
E6 3 h 
E7 3,5 h 
E8 4 h 
E9 8 h 
E10 12 h 
E11 24 h 
 
 De acordo com a tabela V, até o período de 4 horas, o acompanhamento 
da reação foi realizado a cada 30 minutos. A partir de então, as alíquotas foram 
extraídas do meio nos tempos de 8, de 12 e de 24 horas. Cabe ressaltar que o 
tempo máximo de reação estudado no desenvolvimento deste trabalho foi de 
24 horas pois, segundo Stöber e colaboradores, tempos superiores a este não 
possuem influência significativa na formação de microesferas porosas e 
monodispersas quando se utiliza os reagentes em questão. 
 
4.1.5 Etapa 4 – Influência do tempo de reação para as sínteses que utilizaram 
tetrapropilortossilicato em solução alcoólica de hexanol 
 
 Na etapa 4, foi realizado um estudo semelhante ao desenvolvido na 
etapa 3, com o objetivo de determinar o tempo ideal para a formação de 
microesferas a partir de tetrapropilortossilicato, em solução de hexanol, a 40 
°C. Essas condições reacionais foram escolhidas porque, de acordo com os 
resultados obtidos na etapa 1 deste trabalho (amostra 18), essas variáveis 
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foram as que promoveram a formação das maiores esferas. Sendo assim, para 
as reações realizadas nesta etapa, as concentrações selecionadas são as 
mesmas que as aplicadas na etapa 1. 
 Foram realizados alguns ensaios prévios, nos quais se observou que, 
sob essas condições reacionais, em 30 min de reação, as microesferas já 
estavam formadas. Dessa maneira, realizou-se um estudo para determinar o 
tempo de reação ideal a partir da extração de alíquotas do meio reacional nos 
tempos apontados na tabela VI.  
 
Tabela VI – Tempos de reação para as amostras sintetizadas a partir do TEOS, em solução 
alcoólica de etanol. 
Amostra Tempo de reação 
P1 5 min 
P2 10 min 
P3 15 min 
P4 20 min 
P5 25 min 
P6 30 min 
P7 45 min 
P8 1h 
P9 1h e 15 min 
P10 1,5 h 
P11 2 h 
P12 2,5 h 
P13 3h 
P14 3,5 h 
P15 4 h 
 
 O tempo de reação máximo utilizado nesta etapa do trabalho foi de 4 
horas, pois, por meio da análise dos próprios resultados das amostras P1 a 
P15 (reportados na seção 5 – Resultados e discussão), observou-se que o 
incremento do tempo ocasionou diminuições significativas nas médias dos 
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diâmetros das microesferas, fato considerado como não pertinente ao trabalho. 
Desse modo, optou-se por não utilizar tempos reacionais superiores a 4 horas.  
 
4.1.6 Etapa 5 – Influência da concentração dos reagentes (tetraetilortossilicato, 
água e amônia) e do álcool (hexanol como agente homogeneizante) 
 
 Por fim, com o intuito de obter micropartículas perfeitamente esféricas e 
de analisar a influência da concentração dos reagentes nesse processo 
morfológico, realizou-se a etapa 5, originária da etapa 4. No entanto, diferente 
do procedimento experimental adotado na etapa 4, a etapa 5 foi realizada com 
o emprego de TEOS como ortossilicato. 
 As concentrações utilizadas constam na tabela VII, da página 60. A faixa 
de concentração empregada não foi encontrada em outro relato da literatura, o 
que indica que nenhum outro pesquisador ou grupo de pesquisa a estudou. As 
concentrações foram selecionadas a partir de um planejamento experimental 
simples. O tempo reacional e a temperatura empregados foram os de 20 min e 
de 40 °C, respectivamente, afinal, como citado anteriormente, as variáveis 
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Tabela VII – Concentrações analisadas na etapa 5. 
Amostra 
Concentração dos reagentes e do agente 
homogeneizante (mol/L) 
NH3 H2O TEOS Hexanol 
A1 1,0 10,2 0,24 5,9 
A2 0,8 7,5 0,18 6,4 
A3 0,4 4,1 0,10 7,1 
A4 0,3 3,2 0,07 7,3 
A5 0,3 5,3 0,14 6,9 
A6 0,4 5,6 0,14 6,8 
A7 0,9 6,5 0,14 6,6 
A8 1,1 7,0 0,13 6,5 
A9 0,6 3,8 0,14 7,0 
A10 0,6 4,9 0,14 6,9 
A11 0,6 7,8 0,13 6,5 
A12 0,5 9,6 0,13 6,3 
A13 0,6 6,0 0,07 6,9 
A14 0,6 6,0 0,10 6,8 
A15 0,6 5,8 0,20 6,7 
A16 0,6 5,7 0,27 6,6 
AP 0,6 6,0 0,14 6,8 
  
 A amostra AP, localizada na última linha da tabela VII, foi sintetizada nas 
mesmas concentrações que a amostra 18 da etapa 1. Suas concentrações 
constam na tabela VII com a finalidade de comparar seu resultado com os das 
demais amostras.  
 Ao final dos experimentos, as massas das amostras foram pesadas em 
balança analítica (Marca Mettler Toledo e modelo AB204-S/FACT) para fins de 
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4.2 Caracterização da sílica 
 
4.2.1 Determinação da forma das microesferas 
 
A caracterização parcial das partículas, feita por meio da análise visual 
do formato e da distribuição dos diâmetros das esferas, foi realizada por um 
Microscópio Eletrônico de Varredura (MEV) por Emissão de Campo, da marca 
JEOL, modelo 7401F. As análises foram feitas na Central Analítica do Instituto 
de Química da Universidade de São Paulo (USP). Uma pequena alíquota de 
cada amostra foi disposta sobre uma fita adesiva de cobre, a qual foi fixada no 
porta-amostra, que, por sua vez, foi inserido no equipamento para início da 
análise.  
 
4.2.2 Determinação dos diâmetros das microesferas 
 
Para a determinação dos diâmetros das microesferas, foi usado o 
programa ImageJ®, que permitiu a análise e o processamento de imagens. A 
função do ImageJ® utilizada neste trabalho foi a medição de distâncias, que 
ocorreu a partir de uma escala previamente definida (73). 
A escala do ImageJ® foi configurada para cada micrografia (ou seja, para 
cada amostra), pois cada uma das imagens apresentava uma escala distinta, 
fornecida pelo próprio MEV. A definição das escalas foi realizada por meio da 
determinação da quantidade de pixels referentes a uma distância conhecida, 
sendo que esses pixels foram captados pelo programa. Assim, para cada 
amostra, o número de pixels correspondente ao comprimento da barra de 
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escala da imagem foi determinado e, então, associado a uma distância em 
micrômetros, o que possibilitou a realização das medidas dos diâmetros das 
microesferas mostradas nas imagens. 
 
4.2.3 Determinação das características superficiais das microesferas 
 
 As características superficiais das amostras das etapas 2 e 5 foram 
determinadas por medidas de adsorção/dessorção de nitrogênio, realizadas no 
equipamento Quantachrome Instruments, modelo Nova 1200e. As isotermas de 
adsorção e de dessorção foram obtidas a aproximadamente 77 K (-196 °C). As 
medidas da área superficial foram feitas pelo método BET.  
 Nesse mesmo equipamento, antes de iniciar as análises, as amostras 
passaram por uma etapa de pré-tratamento, que ocorreu a 200 °C por 3 horas. 
Essa etapa se fez necessária para a eliminação de água e de impurezas 
termossensíveis adsorvidas na amostra.  
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5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 
5.1 Etapa 1 
 
Como citado na seção 4 – Parte experimental, alguns testes foram 
realizados com os reagentes selecionados, os quais permitiram ter uma visão 
geral sobre a tendência de formação e de morfologia das partículas nas 
reações, de acordo com as 30 condições reacionais empregadas. Dessas 30 
condições reacionais, os resultados que foram julgados adequados, ou seja, os 
resultados que formaram partículas esféricas, são apresentados na tabela VIII, 
da página 64. Esses resultados mostram a variação do diâmetro das 
microesferas em função do álcool, do ortossilicato, da temperatura e do tempo 
de reação utilizados. Para o cálculo da média dos diâmetros das esferas, com 
seus respectivos desvios padrão, foram realizadas 10 medições (em diferentes 
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Tabela VIII – Etapa 1: condições reacionais e diâmetro das esferas. 






Média dos diâmetros 
das partículas com 
desvio padrão da média 
(µm) 
1 Etanol TEOS 0 4 0,86±0,01 
2 Etanol TEOS 0 24 0,86±0,01 
3 Etanol TEOS 20 4 0,33±0,03 
4 Etanol TEOS 20 24 0,57±0,04 
5 Etanol TEOS 40 4 0,13±0,06 
6 Etanol TEOS 40 24 0,090±0,003 
7 Etanol Tetrapropil 20 24 0,29±0,04 
8 Etanol Tetrapropil 40 4 0,15±0,03 
9 Etanol Tetrapropil 40 24 0,24±0,06 
10 Etanol Tetrabutil 20 24 0,28±0,03 
11 Etanol Tetrabutil 40 24 0,17±0,01 
12 1-Butanol TEOS 40 24 0,67±0,01 
13 1-Butanol Tetrabutil 40 24 1,26±0,14 
14 2-Butanol TEOS 20 24 0,63±0,10 
15 2-Butanol TEOS 40 24 0,75±0,08 
16 2-Butanol Tetrapropil 20 24 0,82±0,05 
17 2-Butanol Tetrabutil 20 24 0,78±0,02 
18 1-Hexanol Tetrapropil 40 24 1,86±0,16 
 
As reações que utilizaram as condições reacionais mostradas na tabela 
IX (da página 65) não formaram partículas com a morfologia de interesse (as 
partículas se apresentaram disformes), ou não formaram nenhum produto e, 
portanto, foram consideradas inadequadas ao estudo em questão, uma vez 
que e intenção deste trabalho é a obtenção de partículas esféricas. A figura A.1 
do Anexo A mostra a morfologia de amostras consideradas inadequadas ao 
trabalho (partículas disformes). 
 
 
5 – Resultados e discussão 
65 
Dissertação de Mestrado – Camila Batista da Silva - UNIFESP 
Tabela IX – Condições reacionais que não formaram esferas. 
Álcool  Ortossilicato 
T 
(°C) 
Tempo de reação 
(horas) 
1-Butanol TEOS 20 24 
1-Butanol Tetrapropil 20 24 
1-Butanol Tetrapropil 40 24 
1-Butanol Tetrabutil 20 24 
2-Butanol Tetrapropil 40 24 
2-Butanol Tetrabutil 40 24 
1-Pentanol TEOS 0 4 
1-Pentanol TEOS 0 24 
1-Pentanol TEOS 20 4 
1-Hexanol TEOS 20 4 
1-Hexanol TEOS 40 24 
1-Hexanol Tetrapropil 20 4 
 
 Com a análise dos resultados obtidos nesta etapa do trabalho, pôde-se 
notar que os diâmetros das microesferas diminuem com a elevação da 
temperatura e aumentam com o incremento da cadeia carbônica do álcool e do 
grupo alquila do ortossilicato. 
 Essas observações devem-se provavelmente à taxa de condensação 
durante o processo sol-gel em meio básico, que pode ser beneficiada pela 
diminuição da temperatura e pelo aumento da cadeia carbônica do álcool e do 
grupo alquila do ortossilicato. Assim, polímeros mais ramificados e maiores 
podem ser formados com o emprego de temperaturas menores e de reagentes 
com maiores pesos moleculares. 
 A variável tempo de reação, nesta etapa do trabalho, não mostrou 
grande influência no diâmetro das microesferas. A ramificação da cadeia 
carbônica do álcool apresentou comportamento intermitente e não permitiu a 
construção de uma linha de raciocínio nítida, uma vez que as condições 
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analisadas não formaram microesferas em todas as reações. Dessa maneira, 
pôde-se notar apenas que o uso do álcool secundário causou um pequeno 
aumento no tamanho das partículas, como observado na comparação entre as 
amostras 12 e 15 (micrografias disponíveis na figura A.2, do Anexo A). 
 Uma possível explicação para tal fato pode ser encontrada quando se 
comparam os valores de solubilidade desses dois álcoois em água. O 1-butanol 
e o 2-butanol apresentam, respectivamente, solubilidades de 77 g/L e de 125 
g/L. Isso significa que o 2-butanol tem maior capacidade de se dissolver na 
água, ou seja, ele interage mais facilmente com a água. Isso pode ter 
ocasionado uma facilitação da homogeneização das fases do meio reacional, o 
que pode ter promovido a hidrólise e a condensação dos polímeros de sílica e 
gerado, consequentemente, polímeros maiores. 
 Outro fato constatado nesta etapa foi a facilidade de produção de 
microesferas a partir do reagente de partida TEOS, em meio aquoso acrescido 
de etanol. As reações que utilizaram as condições citadas formaram 
microesferas em 100 % dos casos. Além disso, observou-se por MEV que as 
partículas com formatos mais perfeitos (plenamente esféricos) e com melhor 
homogeneidade na distribuição dos tamanhos são referentes às amostras de 1 
a 6, as quais foram obtidas a partir dos reagentes supracitados. A figura 20 
exemplifica a homogeneidade na distribuição dos diâmetros das 
micropartículas da amostra 4, que apresenta uma média dos diâmetros das 
amostras de 0,57±0,04µm.  
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Figura 20 – Micrografia da amostra 4. Condições reacionais - 1) reagentes: TEOS em solução 
de etanol; 2) temperatura: 20 °C; tempo de reação: 24 horas. 
 
Dessa forma, como as amostras originárias do TEOS em solução de 
etanol despertaram grande interesse, as etapas 2 e 3 foram realizadas para 
complementar o estudo por meio da análise da influência da concentração 
desses reagentes e do tempo de reação nos diâmetros das microesferas, 
respectivamente.  
 
5.2 Etapa 2 
 
Os resultados obtidos com o desenvolvimento da etapa 2 constam na 
tabela X (da página 68) que indica a média dos diâmetros das esferas (com 
desvio padrão da média) e das massas das amostras, a área superficial 
específica, o diâmetro do poro e o volume específico do poro. 
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Tabela X – Etapa 2: média dos diâmetros das esferas, média das massas das amostras, área 
superficial, diâmetro e volume do poro. 
Amostra 
Média dos diâmetros 
das esferas com 



















A 0,322±0,003 0,2695 25 33 0,04 
B 0,51±0,01 0,3290 18 33 0,02 
C 0,66±0,01 0,2203 12 28 0,02 
D 0,07±0,01 0,2502 70 176 0,31 
E 0,38±0,02 0,0410 13 31 0,04 
F 0,16±0,01 0,1690 42 104 0,68 
G 0,49±0,02 0,1691 12 31 0,02 
H 0,57±0,02 0,3138 13 33 0,02 
I 0,57±0,01 0,3607 14 33 0,02 
2 0,86±0,01 0,2260 35 33 0,17 
4 0,57±0,04 0,1547 13 33 0,03 
6 0,090±0,003 0,0750 35 33 0,17 
 
Com as médias dos diâmetros das esferas apresentadas na tabela X foi 
possível criar um modelo de dependência simultânea por intermédio do 
programa MATLAB. No modelo, a relação entre o diâmetro das esferas e as 
variáveis temperatura e concentração dos reagentes foi obtida por meio da 
aplicação de uma regressão linear aos dados, o que gerou a equação 5.1.  
 
Ф1(µm)= –0,0185.CEtanol–0,9762.CNH3+0,2903.CH2O–0,886.CTEOS–0,005.T  (5.1) 
 
R2 = 0,823 
 
onde o símbolo Ф1 representa o diâmetro das esferas da etapa 2 em µm, e as 
variáveis independentes CEtanol, CNH3, CH2O e CTEOS indicam respectivamente as 
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concentrações de etanol, amônia, água e TEOS em mol/L. A letra T indica a 
variável temperatura, medida em °C.  
Para a construção do modelo de dependência simultânea da equação 
5.1, foi desconsiderada a última amostra diagnosticada como ponto fora da 
curva pelo MATLAB (1 de 12 amostras). Um ponto fora da curva identificado 
pelo MATLAB é aquele cujo valor residual é maior do que o esperado em mais 
de 95 % das observações. O valor residual é a diferença entre o valor 
observado experimentalmente e o valor estimado pelo modelo. A amostra 
desconsiderada foi a amostra 6. A exclusão dessa amostra melhorou o modelo, 
aumentando o valor do coeficiente de determinação, R2. 
 O coeficiente de determinação indica a proporção da variabilidade do 
diâmetro das esferas (Ф1) que é explicada pela variabilidade das cinco 
variáveis independentes (CEtanol, CNH3, CH2O, CTEOS e T). R
2 pode assumir 
valores de 0 a 1, sendo que 0 significa ausência de relação e 1 implica uma 
relação perfeita entre as variáveis. O elevado valor encontrado para R2, 0,823 
(ou 82,3%), indica que apenas 17,7% da variabilidade de Ф1 não pode ser 
explicada pela variabilidade das concentrações de reagentes e da temperatura.  
Na equação 5.1, um coeficiente positivo significa que um aumento na 
concentração do respectivo reagente, com as demais concentrações mantidas 
as mesmas, implica o aumento do diâmetro médio das microesferas. Por outro 
lado, um coeficiente negativo indica que quando há um aumento na 
concentração do reagente relacionado, mantidas as demais concentrações, o 
diâmetro das microesferas diminui. Dessa forma, nota-se que o aumento da 
concentração de H2O ocasiona o incremento dos diâmetros das microesferas e 
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o aumento da concentração de etanol, de amônia ou de TEOS causa a 
diminuição do tamanho das partículas. 
A análise dos valores absolutos dos coeficientes da equação 5.1 permite 
inferir que os reagentes que mais influenciam o diâmetro médio das 
microesferas são, respectivamente, amônia, TEOS, água e etanol. Assim, o 
catalisador da reação (NH3) é o reagente que interfere em maior medida no 
tamanho das partículas, apresentando um coeficiente cujo módulo é 0,9762. 
De acordo com a equação 5.1, a diminuição da temperatura reacional 
favorece minimamente o crescimento das micropartículas, uma vez que o 
coeficiente da variável temperatura (T) é negativo e seu módulo é 0,005. 
Com os valores de área superficial específica, de diâmetro do poro e de 
volume específico do poro apresentados na tabela X, criaram-se os gráficos 
mostrados nas figuras 21, 22 e 23, que relacionam estes valores com o 
diâmetro das esferas.  
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Figura 22 – Etapa 2: diâmetro das esferas (µm) versus diâmetro do poro (Å). 
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 Nos gráficos apresentados nas figuras 21, 22 e 23 são apresentadas 
linhas de tendência obtidas por meio de regressões, as quais permitem prever 
o comportamento geral e esperado dos conjuntos de dados. Diferentemente do 
ajuste de curvas, a linha de tendência, ou linha média, não passa 
obrigatoriamente por todos os pontos do gráfico. As linhas de tendência 
mostram comportamento hiperbólico. 
 Com a análise dos três gráficos, pôde-se perceber que tanto a área 
superficial específica quanto o diâmetro e o volume específico do poro 
diminuem com o aumento do diâmetro das esferas. 
 A figura 21 apresenta um comportamento esperado, uma vez que o 
tamanho das partículas apresenta uma relação inversa com a área superficial 
específica. Por exemplo, um cubo de 1 cm de aresta e massa de 1 g possui 
uma área superficial específica de 6 cm2/g. Se o cubo for dividido em cubos 
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menores de arestas de 0,1 cm, a área superficial específica total se torna 60 
cm2/g. 
 A figura 22 permite classificar as amostras sintetizadas como 
mesoporosas, pois todos os valores de diâmetro do poro ficaram entre 28 e 
176 Å e a faixa de diâmetro dos mesoporos encontra-se entre 20 e 500 Å.  
 A figura 23 permite concluir que a mudança da composição química dos 
reagentes e da temperatura do meio acarretam variações no volume específico 
do poro, pois cada ponto do gráfico representa uma amostra obtida a partir de 
diferentes condições reacionais. Além disso, o aumento do diâmetro das 
esferas vem acompanhado de um aumento de densidade, uma vez que, 
matematicamente, a densidade é o inverso do volume específico. 
 Por meio da análise dos resultados apresentados na tabela X, foi 
possível constatar que as maiores esferas obtidas nesta etapa pertencem à 
amostra 2 (micrografia apresentada na figura A.3, do Anexo A). Dessa forma, 
as condições reacionais utilizadas na síntese da referida amostra foram 
consideradas apropriadas ao estudo da influência do tempo de reação 
(realizado na etapa 3), no qual variou-se apenas o tempo empregado na 
reação (as demais condições reacionais foram mantidas constantes). Além 
disso, a figura A.4 do Anexo A apresenta as características da isoterma obtida 
com as medidas de adsorção e dessorção de nitrogênio dessa amostra, que 
apresentou área superficial de 35 m2/g, diâmetro do poro de 33 Å e volume 
específico do poro de 0,17 cm3/g.  
 A figura A.5, do anexo A, mostra a isoterma da amostra D, que 
despertou interesse por apresentar os maiores valores de área superficial e  
diâmetro do poro de todo trabalho, cujos valores foram 70 m2/g e 176 Å, 
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respectivamente. Esse interesse surgiu em virtude da possibilidade de 
aplicação dessa amostra na confecção de leitos cromatográficos, que, apesar 
da pequena média dos diâmetros das partículas (0,07±0,01 µm), podem 
proporcionar excelentes separações devido ao elevado valor do diâmetro de 
poro. A utilização da amostra D como fase estacionária pode favorecer o 
processo de interação diferencial (causador das separações na cromatografia), 
pois a dimensão dos poros da fase estacionária é um fator determinante para 
as separações, uma vez que é no interior dessas cavidades que as separações 
se estabelecem. 
 A partir da quantidade de cada reagente empregado nas sínteses (e 
seus respectivos preços) e das massas das amostras apresentadas na tabela 
X, pôde-se calcular o valor médio por grama de amostra. O valor do grama do 
pó de sílica sintetizado nessas condições foi de R$ 39,51.  
 
5.3 Etapa 3 
 
Esta etapa mostra o resultado do estudo feito sobre a influência do 
tempo de reação nos diâmetros das esferas. As reações utilizaram TEOS como 
reagente de partida, em solução de etanol, a 0°C. As concentrações 
empregadas foram as mesmas da etapa 1. As figuras 24 e 25, das páginas 75 
e 76, respectivamente, mostram as micrografias obtidas nos tempos de reação 
analisados. A tabela XI, da página 77, apresenta as médias dos diâmetros das 
esferas. Nesta etapa, optou-se por exibir as micrografias para facilitar a análise 
visual do crescimento das microesferas em função dos tempos de reação. 
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De acordo com a figura 24, foi possível notar que, para as condições 
reacionais empregadas, as partículas começaram a assumir um formato 
esférico a partir de 1 hora de reação (amostras E2 e E3). Em 2 horas de reação 
(amostra E4), já existia uma considerável uniformidade na distribuição dos 
tamanhos, como pôde ser constatado a partir das imagens de menor aumento 
(5000 e 10000 vezes). Entre 2,5 e 3,5 horas de reação, as partículas já 
apresentavam características adequadas ao trabalho, podendo ser vistas como 
esferas perfeitas, como mostram as micrografias das amostras E5, E6 e E7. 
Na figura 25, constam as micrografias das amostras obtidas a partir de 4 
horas de reação até o tempo final de 24 horas. A partir de 4 horas, não 
ocorreram diferenças significativas na morfologia das partículas, que se 
mostraram bem esféricas e com boa uniformidade dos tamanhos. Porém, foi 
observado um pequeno aumento no tamanho das partículas até o período de 
24 horas. Portanto, para as condições de síntese utilizadas, o tempo de reação 
ótimo obtido experimentalmente foi o de 24 horas.  
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Figura 24 – Micrografias das microesferas nos tempos de reação 30 min, 1, 1,5, 2, 2,5, 3 e 3,5 
h. 
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Figura 25 – Micrografia das microesferas nos tempos de reação 4, 8, 12 e 24 h. 
 
Tabela XI – Etapa 3: média dos diâmetros das microesferas com desvio padrão da média. 
Amostra Tempo de reação 
Média dos diâmetros com desvio 
padrão da média 
E1 30 min --- 
E2 1 h 0,42±0,04 
E3 1,5 h 0,42±0,07 
E4 2 h --- 
E5 2,5 h 0,51±0,02 
E6 3 h 0,46±0,06 
E7 3,5 h 0,53±0,04 
E8 4 h 0,55±0,04 
E9 8 h 0,62±0,03 
E10 12 h 0,56±0,03 
E11 24 h 0,62±0,04 
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Os valores da tabela XI foram utilizados na criação do gráfico 




Figura 26 – Etapa 3: tempo de reação (h) versus diâmetro das esferas (µ). 
 
De acordo com a figura 26, constatou-se que o maior diâmetro das 
partículas foi obtido no maior tempo reacional (24 horas). No entanto, não há, 
como se pode perceber, variação expressiva no tamanho das partículas 
quando são comparados os diâmetros das amostras obtidas em 8 e em 24 
horas. Neste caso, a amostra E10 pode ser considerada como um erro 
experimental. Isso deve-se provavelmente ao fato de que as esferas 
selecionadas para análise no programa ImageJ® não representaram uma 
amostra significativa do total das esferas da amostra E10.  
Stöber e colaboradores observaram em seus estudos que, em alguns 
casos, as partículas atingiram seus tamanhos finais transcorridos apenas 15 
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minutos. Entretanto, foi observado experimentalmente, como demonstra a 
figura 26, que, somente ao final do tempo de reação empregado as partículas 
estavam próximas ao seu tamanho final. Essa observação permite inferir que, 
para as condições reacionais estudadas, o aumento do tamanho das partículas 
ocorre seguindo a curva de crescimento representada pela linha de tendência, 
na qual observa-se crescimento acentuado no início da reação, seguido de 
estagnação dos tamanhos das partículas em tempos de reação próximos à 24 
horas.  
 
5.4 Etapa 4 
 
A etapa 4 foi realizada para determinar o melhor tempo reacional de 
formação das microesferas a partir das condições de síntese da amostra 18, 
pois os diâmetros das esferas dessa amostra foram os mais próximos à 3 µm 
dentre as demais amostras da etapa . A micrografia da amostra 18 encontra-se 
na figura A.6 do Anexo A.  
As figuras 27 e 28, das páginas 80 e 81, respectivamente, apresentam 
as micrografias das amostras obtidas durante esta etapa. A tabela XII, da 
página 83, mostra as médias dos diâmetros das partículas formadas em cada 
tempo reacional.  
As micrografias das figuras apresentadas permitem constatar que, no 
tempo reacional de 20 minutos, foram observadas as maiores microesferas. 
Considerando as regiões das amostras captadas pelo MEV e os tempos 
estudados, não houve homogeneidade na distribuição do tamanho das esferas, 
sendo que, entre 60 minutos e 3 horas, as partículas adquiriram 
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ostensivamente um aspecto amorfo, recuperando posteriormente as formas 
esféricas. Cada micrografia corresponde a uma região específica de 
determinada amostra que, apesar de representativa, pode não ser exatamente 
igual a outras regiões da mesma amostra. 
O tempo em que foram observadas as maiores esferas, 20 minutos, foi 
tomado como base para a realização da etapa 5, na qual as concentrações dos 
reagentes foram testadas para analisar o comportamento das microesferas e 
melhorar a sua homogeneidade. 
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Figura 27 – Micrografia das microesferas nos tempos de reação 5, 10, 15, 20, 25, 30 45 e 60 
min. 
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Figura 28 – Micrografia das microesferas nos tempos de reação 1 h e 15 min, 1,5, 2, 2,5, 3, 3,5 
e 4 h. 
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Tabela XII– Etapa 4: média dos diâmetros das microesferas com desvio padrão da média. 
Amostra Tempo de reação 
Média dos diâmetros das partículas 
com desvio padrão da média (µm) 
P1 5 min 0,75±0,23 
P2 10 min 0,60±0,13 
P3 15 min 0,92±0,40 
P4 20 min 2,21±0,66 
P5 25 min 1,93±0,27 
P6 30 min 1,15±0,32 
P7 45 min 0,62±0,02 
P8 60 min --- 
P9 1 h e 15 min 0,34±0,02 
P10 1,5 h 0,83±0,19 
P11 2 h --- 
P12 2,5 h --- 
P13 3 h 0,82±0,19 
P14 3,5 h 0,29±0,04 
P15 4 h 0,26±0,05 
 
 Os valores apresentados na tabela XII foram usados na elaboração do 
gráfico mostrado na figura 29, da página 84. Por meio da análise deste gráfico, 
pôde-se notar que o maior diâmetro das partículas foi obtido no tempo de 
reação de 20 minutos. Porém, como mostra a figura 27, a amostra formada em 
20 minutos não apresenta completa uniformidade, uma vez que são 
observadas esferas menores (que não tiveram seus diâmetros mensurados) 
juntamente com as esferas maiores. Uma alternativa para se obter apenas 
partículas maiores (com diâmetros específicos) é realizar um estudo para 
verificar a possibilidade de aplicação de uma técnica de separação 
micrométrica de partículas. 
 A análise dos resultados desta etapa permitiu inferir que houve uma 
variação considerável no diâmetro das esferas quando se compararam os 
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tamanhos das amostras obtidas entre 20 minutos (maiores diâmetros) e 4 
horas, ou 240 minutos (menores diâmetros). 
 Ao contrário do observado na etapa 3, os resultados obtidos a partir das 
condições de síntese empregadas são mais coerentes com os estudos de 
Stöber e colaboradores, os quais mostraram que, em alguns experimentos, as 





Figura 29 – Etapa 4: tempo de reação (min) versus diâmetro das esferas (µm). 
 
 A figura 29 mostra que a formação das microesferas de sílica, nas 
condições reacionais empregadas nesta etapa, submeteu-se a um processo 
inicial de crescimento, que se manteve até o tempo de reação de 20 minutos, 
como mostra a linha de tendência. Este processo provavelmente aconteceu em 
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decorrência da condensação, a qual está relacionada à construção das 
partículas. Após o período de 20 minutos, possivelmente em virtude do elevado 
valor de pH do meio reacional, as partículas sofreram redissolução, que pode 
ter sido o fator causador da redução considerável dos diâmetros das partículas 
e da morfologia disforme constatada em algumas amostras. 
 
5.5 Etapa 5 
 
Os resultados obtidos na etapa 5 constam na tabela XIII (da página 86), 
que apresenta as médias dos diâmetros das esferas (com desvio padrão da 
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Tabela XIII – Etapa 5: média dos diâmetros das esferas, média das massas das amostras, área 
superficial, diâmetro e volume do poro. 
Amostra 
Média dos diâmetros 
das esferas com 
















A1 2,84±0,09 0,5146 280 74 1,79 
A2 1,21±0,05 0,4777 47 85 0,31 
A3 0,41±0,04 0,3617 26 57 0,06 
A4 0,51±0,01 0,1036 44 107 0,18 
A5 2,77±0,15 0,1123 216 49 0,76 
A6 0,60±0,03 0,4671 29 61 0,08 
A7 0,89±0,02 0,6080 125 61 0,36 
A8 2,18±0,20 0,4582 128 52 0,32 
A9 1,57±0,02 0,3808 72 79 0,32 
A10 1,48±0,04 0,2287 61 92 0,26 
A11 1,82±0,03 0,1187 57 52 0,13 
A12 0,70±0,01 0,1310 355 72 0,22 
A13 1,73±0,07 0,1069 176 46 0,42 
A14 0,52±0,01 0,1185 134 70 0,49 
A15 1,43±0,02 0,2129 160 61 0,59 
A16 1,31±0,02 0,3199 148 55 0,42 
AP 1,35±0,03 0,3544 59 88 0,38 
 
Por meio do programa MATLAB, foi realizada uma regressão 
multivariada às variáveis independentes CHexanol, CNH3, CH2O e CTEOS e à 
variável dependente Ф2 (médias dos diâmetros apresentados na tabela XIII), a 
partir da qual se obteve o segundo modelo de dependência simultânea deste 
trabalho, representado pela equação 5.2.  
 
Ф2(µm)=–0,0083.CHexanol+0,4376.CNH3–0,0033.CH2O+0,3197.CTEOS     (5.2) 
 
R2 = 0,762 
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onde Ф2 representa o diâmetro das esferas da etapa 5 em µm e CHexanol, CNH3, 
CH2O e CTEOS indicam respectivamente as concentrações de hexanol, amônia, 
água e TEOS em mol/L. 
 Para a construção do modelo de dependência simultânea da equação 
5.2, assim como na equação 5.1, foi necessário desconsiderar, 
sucessivamente, algumas amostras diagnosticadas como pontos fora da curva 
pelo MATLAB (4 de 17 amostras). A exclusão dessas amostras serviu para 
aumentar o valor do coeficiente de determinação (R2) e, consequentemente, 
melhorar o modelo. As amostras desconsideradas foram as amostras A1, A3, 
A5 e AP.  
O valor encontrado para R2, 0,762, significa que 76,2 % da variabilidade 
de Ф2 pode ser explicada pela variabilidade das concentrações de reagentes.  
Na equação 5.2, um coeficiente positivo significa que um aumento na 
concentração do respectivo reagente, com as demais concentrações mantidas 
as mesmas, implica o aumento do diâmetro médio das microesferas. Por outro 
lado, um coeficiente negativo indica que quando há um aumento na 
concentração do reagente relacionado, mantidas as demais concentrações, o 
diâmetro das microesferas diminui. Dessa forma, nota-se que o aumento da 
concentração de TEOS ou NH3 ocasiona o incremento dos diâmetros das 
microesferas e o aumento da concentração de hexanol ou H2O ocasiona a 
diminuição do tamanho das partículas.  
A análise dos valores absolutos dos coeficientes da equação 5.2 permite 
inferir que os reagentes que mais influenciam o diâmetro médio das 
microesferas são, respectivamente, amônia, TEOS, hexanol e água. Assim, o 
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catalisador da reação (NH3) é o reagente que interfere em maior medida no 
tamanho das partículas, apresentando um coeficiente cujo módulo é 0,4376.  
Os valores de área superficial específica, diâmetro do poro e volume 
específico do poro mostrados na tabela XIII foram utilizados na criação dos 
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 Por meio da análise das linhas de tendência dos três gráficos, pôde-se 
notar que os valores de área superficial específica e de volume específico do 
poro aumentam com o aumento do diâmetro das microesferas e o diâmetro do 
poro diminui com o aumento do diâmetro das partículas. 
 A figura 30 não apresenta um comportamento esperado, uma vez que 
deveria ser observado um gráfico semelhante ao apresentado na figura 21, da 
etapa 2. O diâmetro das esferas apresentou relação direta com a área 
superficial específica, fato que provavelmente se estabeleceu em função de 
erros experimentais que podem ter acontecido durante as sínteses. 
 De acordo com a figura 31, as amostras sintetizadas nesta etapa do 
trabalho são mesoporosas, uma vez que seus valores de diâmetro do poro 
ficaram entre 46 e 107 Å.  
 A partir da análise da figura 32, pôde-se observar que variações na 
concentração dos reagentes ocasionam alterações no volume específico do 
poro, o que indica que as densidades das amostras obtidas por meio do 
emprego dos mesmos reagentes, mas em concentrações distintas, não são 
iguais. Neste caso, o aumento do diâmetro das esferas relaciona-se com a 
diminuição da densidade das amostras.  
 Por meio da análise dos resultados apresentados nas 5 etapas, foi 
possível constatar que as maiores esferas obtidas em todo o trabalho 
pertencem à amostra A1 (micrografia apresentada na figura A.7, do Anexo A). 
As condições reacionais empregadas na síntese dessa amostra foram 
consideradas as melhores dentre as demais utilizadas no desenvolvimento do 
trabalho, pois proporcionaram a obtenção de microesferas com diâmetros 
próximos à 3 µm. A figura A.8, do Anexo A, apresenta as características da 
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isoterma obtida com as medidas de adsorção e dessorção de nitrogênio dessa 
amostra, que apresentou área superficial de 280 m2/g, diâmetro do poro de 74 
Å e volume específico do poro de 1,79 cm3/g. 
 A figura A.9, do anexo A, mostra a isoterma da amostra A4, que 
despertou interesse por apresentar os maiores valores de área superficial, 
diâmetro e volume do poro desta etapa, cujos valores foram 44 m2/g, 107 Å e 
0,18 cm3/g, respectivamente. Esse interesse surgiu pela possibilidade de 
aplicação dessa amostra na confecção de leitos cromatográficos, que, apesar 
da pequena média dos diâmetros das partículas (0,51±0,01 µm), podem 
proporcionar separações eficientes devido à dimensão dos poros. 
 Calculou-se o valor médio, em reais, por grama de amostra, a partir do 
preço e da quantidade de cada reagente empregado nas sínteses e das 
massas das amostras apresentadas na tabela XIII. O valor calculado para cada 
grama de pó de sílica foi de o R$ 24,23.  
 A análise dos resultados obtidos no desenvolvimento de todas as etapas 
deste trabalho permitiu inferir que o crescimento das esferas está inversamente 
relacionado ao incremento da temperatura. Além disso, este estudo mostrou 
que a utilização de ortossilicatos com grupos alquila mais volumosos e de 
álcoois com maiores cadeias carbônicas promoveu o aumento do diâmetro das 
esferas. 
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6 CONCLUSÕES 
 
O estudo apresentado neste trabalho mostrou que a síntese de 
microesferas de sílica pelo método de Stöber é um procedimento simples, que 
pode ser realizado em laboratório com baixo custo. Os resultados obtidos com 
a caracterização das amostras mostraram que, a partir da exploração das 
condições reacionais, foi possível alcançar o controle dos tamanhos das 
microesferas, como propõem os modelos de dependência simultânea 
representados pelas equações 5.1 e 5.2. As variações das condições de 
síntese permitiram concluir que o aumento da temperatura no meio reacional 
ocasiona uma diminuição dos diâmetros das microesferas e que a obtenção de 
microesferas maiores ocorre com o emprego de alcoóis de maiores cadeias 
carbônicas.  
 Por meio deste trabalho, verificou-se que é possível sintetizar 
micropartículas em formato esférico a partir do manejo da temperatura, do 
tempo de reação, do tipo de reagente empregado e da concentração dos 
reagentes, utilizando uma metodologia simples, rápida e que possibilita o 
controle dos diâmetros das partículas. As maiores microesferas sintetizadas 
neste trabalho foram as da amostra A1, da etapa 5, as quais apresentaram 
diâmetros médios de 2,84±0,09 µm. Essas microesferas são consideradas 
muito interessantes do ponto de vista analítico, uma vez que as medidas de 
adsorção/dessorção de nitrogênio da amostra indicaram que os valores de área 
superficial específica (280 m2/g) e diâmetro do poro (74 Å) são compatíveis 
com as características apresentadas pelas partículas de fase estacionária 
utilizadas nas separações cromatográficas. Em suma, o desenvolvimento deste 
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trabalho permitiu realizar a síntese e a caracterização de microesferas de sílica, 
as quais podem ser empregadas na confecção de leitos cromatográficos 
miniaturizados.  
 Os custos por grama (R$/g) calculados neste trabalho mostraram que a 
síntese de microesferas de sílica apresenta baixo custo, uma vez que os 
valores por grama das amostras produzidas na etapa 2 e 5 ficaram em R$ 
39,51 e R$ 24,23, respectivamente. Esses valores indicam que a utilização das 
microesferas (sintetizadas em laboratório) na confecção de colunas 
miniaturizadas se mostra uma prática economicamente viável, pois o custo da 
fabricação dessas colunas (com 10 cm de comprimento e 75 µm de d.i.) é 
consideravelmente menor que o custo de mercado. O custo das colunas 
comerciais encontra-se entre R$ 1500 e R$ 6000, enquanto que o 
empacotamento de colunas miniaturizadas com as dimensões citadas chega 
ao valor máximo de R$ 100. 
 As isotermas apresentadas no Anexo A mostraram que o método BET e 
o BJH foram adequados para a determinação das medidas de área superficial, 
diâmetro e volume do poro. As amostras analisadas neste trabalho 
apresentaram valores de área superficial que variaram entre 12 e 355 m2/g, de 
diâmetro do poro com dimensões entre 31 e 107 Å e de volume do poro com 
medidas de 0,02 a 1,79 cm3/g. Em todas as amostras as dimensões dos poros 
ficaram dentro da faixa que as classificaram como mesoporosas. Com os 
resultados apresentados, pôde-se notar que as características superficiais das 
amostras não apresentam relação com o diâmetro das esferas. 
 O perfil das isotermas, segundo a classificação de BET e de Hill e 
Halsey, é do tipo IV para todos os casos. Foram observadas variações nas 
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aberturas das histereses, que podem estar associadas a diferentes estruturas 
das cavidades e dos poros da sílica, ou podem indicar ainda uma estrutura 
morfológica mais complexa, com mesoporos pouco definidos. Apesar disso, as 
histereses indicaram que as partículas de sílica possuem uma estreita 
distribuição de poros, com considerável homogeneidade nos tamanhos dos 
poros. Essa característica favorece a utilização dessas amostras como 
suportes cromatográficos, uma vez que a dimensão e a distribuição do 
tamanho dos poros são fatores que influenciam os processos cromatográficos, 
pois é no interior dos poros que as separações acontecem. 
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7 SUGESTÕES PARA TRABALHOS FUTUROS 
 
Pretende-se garantir a reprodutibilidade da fabricação de partículas de 
sílica para fins cromatográficos por meio da minimização das variações 
observadas nos diâmetros, que, em alguns casos, foram consideradas 
limitações do processo de síntese de microesferas de sílica 
Como as microesferas apresentam relevantes aplicações analíticas, 
seus potenciais podem ser mais bem explorados a partir da funcionalização da 
superfície da sílica com moléculas de interesse. Assim, objetiva-se 
funcionalizar as partículas de sílica a partir de uma reação de 
organosilanização, na qual organosilanos são ancorados aos grupos silanóis 
da superfície das partículas. A princípio, deseja-se funcionalizar as 
microesferas com moléculas orgânicas com grupos octadecil, também 
conhecidos como C18.  
O empacotamento das partículas funcionalizadas em colunas capilares 
de sílica fundida com d.i. reduzidos também pode ser realizado. Os leitos 
cromatográficos das nanocolunas proporcionam excelentes separações 
quando aplicadas em técnicas como nanoHPLC e eletrocromatografia. Dessa 
forma, devem-se realizar estudos sobre a possibilidade de desenvolver, nas 
dependências do laboratório, a confecção de nanocolunas e o emprego destas 
nas técnicas cromatográficas miniaturizadas.  
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Figura A.1 – Micrografias de amostras formadas por partículas disformes. Condições reacionais 
empregadas: X) TEOS em solução de 1-pentanol, a 0 °C, por 24 horas; Y) tetrabutilortossilicato 
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Figura A.4 – Isoterma da amostra 2. As condições reacionais de síntese constam na tabela 4 
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Figura A.5 – Isoterma da amostra D. As condições reacionais de síntese constam na tabela 4 
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Figura A.8 – Isoterma da amostra A1. As condições reacionais de síntese constam na tabela 7 
(página 60) e os resultados da caracterização constam na tabela 13 (página 86). 
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Figura A.9 – Isoterma da amostra A4. As condições reacionais de síntese constam na tabela 7 
(página 60) e os resultados da caracterização constam na tabela 13 (página 86). 
 
